Hepatit A Asilar;
Ulkemiz icin Gerekli mi ?
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Viral hepatit A tim dinyada dnemli bir halk sagligi sorunudur. Bu infeksiyondan korunmak icin 1978’den
beri asi calismalari yapilmaktadir. Bir¢ok iilkede lisans almis inaktive hepatit A asilari vardir. Eriskinlerde ve
gocuklarda etkin ve giivenilir agilardir. Bugiin igin hepatit A’ya karsi aktif imminizasyonun pratik uygulamasini
lokal, ulusal ve bdlgesel epidemiyolojik kosullar diizenleyecektir.
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SUMMARY
Hepatitis A Vaccines; Is It Needed in Turkey ?

Viral hepatitis A is an important public health problem all over the world. Research on vaccine has been
going on since 1978, to prevent this infection. Inactivated hepatitis A vaccines which are licensed in many
countries are efficient and safe vaccines for adults and children. At the present administration of active im-
munisation against hepatitis A depends on local, national and regional epidemiological conditions.
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Hepatit A virlisiniin (HAV) etken oldugu viral
hepatit A tiim diinyada 6énemli bir halk saghg: soru-
nudur. Gelismekte olan {ilkelerde diger barsak in-
feksiyon hastaliklari gibi tipik cocukluk cagi infeksi-
yonudur. Sikisik olarak birarada yasanan ve hijyenik
kosullar1 bozuk toplumlarda yaygindir. Temiz kul-
lanma ve icme sularinin saglanmasi, insan atiklari-
nin yok edilmesinde saglanan iyi kosullar nedeni ile
gelismis tilkelerde hepatit A insidansinda diisiis goz-
lenmektedir. Hepatit A epidemiyolojisi diinyanin
bircok bdlgesinde hizla degismekte ve ge¢miste edi-
nilen epidemiyolojik veriler giiniimiizde degerini yi-
tirmektedir. Hepatit A'min en disiik serolojik preva-
lans1 Iskandinav tilkelerindedir. Ornegin Isvec'de

%13, Norve¢'de %17°dir. Avrupa’'nin kimi tilkeleri,
Japonya ve Avustralya’da eriskin toplumun %40-
70’i kanlarinda bu virtise karsi antikor (anti-HAV)
tasimaktadir. Akdeniz bélgesinde, Afrika’da ve diin-
yanin gelismekte olan diger bircok {ilkesinde eris-
kinlerin hemen hepsi anti-HAV pozitiftir (1,2).

Ulkemizde Viral Hepatit Savasim Dernegi’nin
raporuna gére 1991-1993 villarinda yapilmis calis-
malarda degisik arastiricilarnin verilerine gére anti-
HAV seroprevalanst yas ile iligkili olarak %42-99
arasindadir (3). Poyraz ve arkadaslar Sivas yoresin-
de anti-HAV porzitifligini %91 olarak saptamuslardir
(4). Akdeniz bolgesinde oldugu gibi iilkemizde de
HAV infeksiyonu yaygindir. Infeksiyonun biiyiik bir

Flora 1996;2:77-79

77



Bilgic A.

B Hepatit A Asilari;
Ulkemiz icin Gerekli mi ?

boliimii yasamin erken déneminde ve subklinik ola-
rak gecmektedir. Eriskin yaslarda anti-HAV pozitif-
ligi %099’lara ulasmaktadir (3).

Hepatit A viriis epidemiyolojisi diinyanin bircok
lilkkesinde halen viriise duyarh genis bir erigkin po-
piilasyonun bulundugunu gdstermektedir (1,2).
Uzun siirede hijyen ve sanitasyon standartlarinda
iyilestirme ile hepatit A kontrol edilebilecektir. Kus-
kusuz temiz su saglanmasi énemlidir. Bunun yanisi-
ra toplumlarda 6zellikle yemek o6ncesi ve tuvalet
sonrasi el yikama aliskanhigimnin kazanilmas bu has-
talikla savasimda éncelikli yer almalidir. Bu sayede
kisiden kisiye bulasma zinciri kirilabilir. Toplumlarda
saniter sistemlerin gelismesi teknoloji ile iliskili ise
de, diinyanin bircok bolgesi bu olanaklardan yok-
sundur. Ayrica gelismis toplumlarda bile yasam ko-
sullaninda, savas ve ekonomik dengesizlik gibi ne-
denlerden &tiirli hizli, olumsuz degisiklikler saniter
sistemlerin hizla bozulmasina neden olabilmektedir.
Gelismis tilkelerde hepatit A risk gruplarimin hastali-
g1 olarak goriilmektedir. Bu hastaliktan korunmak
icin hepatit A asisi gelistirme yoniinde 1978’den
beri yogun calismalar yapilmaktadir (1,2,5).

Yakin zamana kadar hepatit A'nin immiinprofi-
laksisinde temel yol pasif immiinizasyondu. Hepatit
A arastirmalarinda ilerlemeler, 6zellikle viriisiin in
vitro uretilebilmesi, ¢esitli inaktif ve atentie asilarin
gelistirilmesine énciiliik etmistir. Pasif immiinizasyon
cahsmalarindan edinilen bilgilere gére cok kiiclik
miktarlardaki antikor koruyucu olmaktadir (1,2).

Klinik arastirmalar inaktif hepatit A asilarinin
gtivenilir, olduk¢a immiinojenik ve infeksiyona kar-
st koruyucu oldugunu ortaya koymustur (1,2,5-12).
[k lisans alan inaktif hepatit A asis1 Havrix tir (Hav-
rix; Smith Kline-Beecham Biologicals-SKB). Bu asi
bircok yénden Salk'in inaktif polio asisma benze-
mektedir. HM175 HAV susu kullanilarak hazirlan-
mustir ve inaktif tam viriis asisidir. Aliiminyum hid-
roksit adjuvan olarak kullamlmistir. HAV konsant-
rasyonu 720 veya 1440 ELISA U/ml’dir. Koruyucu
olarak fenoksietanol eklenmistir. Genis klinik dene-
meleri yapilmis olup, halen 30’dan fazla iilkede li-
sans almustir. Bu {ilkeler bir¢ok bati Avrupa tilkesi,
Avustralya, Yeni Zelanda ve Kanada'dir. Yakin bir
gelecekte Amerika Birlesik Devletleri'nde de lisans
alacagi sanilmaktadir. Erigkinlerde 720 ELISA
U/ml dozda 0., 1. ve 6. aylarda uygulanan dozlar
siklikla énerilen semadir. Cocuklarda da giienilir,

immiinojen ve etkin oldugu calismalarla gésterilmis-
tir (1,2,6,13-16).

Baska arastincilar tarafindan gelistirilmis olan di-

ger bir inaktif HAV asisi adjuvan olarak influenza
virozomlarnin kullanildigi asidir. Simdilik Havrix’e
Uistiinliigli yok gibi goziikmektedir (5,12).

Bir diger inaktif asi Pasteur Merieux (PM) asisi
(Avaxim) olup, 160 U/ml, formalin inaktif tam vi-
riis iceren, adjuvan olarak aliiminyum hidroksit, ko-
ruyucu olarak fenoksietanol kullanilmis olan bir asi-
dir. As1 semasi deltoid kas icine uygulanan tek doz
olup, ilk dozdan alt1 ay sonra rapel as1 énerilmekte-
dir (12).

Goilav ve arkadaslari tarafindan 839 saglikh gé-
niillii {izerinde Avaxim 0.5 ml (160 U/ml antijen)
ilk doz ve 6. ayda rapel, Havrix 1 ml (720 ELISA
U/ml) bir ay ara ile iki doz ve 6 ay sonra rapel ol-
mak {izere uygulanmistir (13). Her iki asi giivenilir
olup, lokal ve sistemik reaksiyonlar tekrarlanan doz-
larda azalmaktadir. Asilanan kisinin serolojik profili
asmnin glivenilirligini etkilememektedir. Avaxim ile
elde edilen serokonversiyon ilk iki hafta icinde daha
yiiksek olmakla birlikte, bu fark sekizinci haftadan
itibaren kaybolmaktadir. Her iki asi ile rapel dozlar-
dan sonra elde edilen antikor titresi benzerdir. Bu
da her iki asinin koruyuculuk stirecinin aym olacagi-
m gostermektedir. Genclerde ve kadinlarda daha iyi
sonuc verdigi bildirilmistir. Sigara icmenin serokon-
versiyonda olumsuz etkisi saptanmarmstir.

Hepatit A'va karsi korunmada yukarida da degi-
nildigi gibi, canh atentie asi calismalann da vardir.
Cin Halk Cumhuriyeti'nde kullanima sunulmustur.
Asi gelistirmede diger yaklasimlar olarak, konvensi-
yonel veya rekombinant DNA tekniklerle subtinit
asilar, bos kapsid, canl viriis veya bakteri vektérleri,
genetik immiinizasyon, sentetik peptidler ve anti-
idiotip asilar tizerinde de durulmaktadir (5).

Hepatit A Asisimin Kullanilmasina
iliskin Stratejiler

Hepatit A asisi cocukluk dénemi asi programi-
na alinmasi gereken bir asi olmalidir. Ancak, gelis-
mekte olan, ekonomileri heniiz diizelmemis tilkele-
rin saglik politikalarinda bu pahali asinin kitlesel im-
miinizasyon programina alinmasi olanaksizdir. Hat-
ta gelismis tilkelerde bile yakin bir gelecekte hepatit
A asisinin ¢ocukluk dénemi as1 programina alinma
olasiigi yoktur. Bu tilkelerde bugiin icin yalniz yiik-
sek risk gruplarinin asilanmasi dustiniilmektedir. Bu
risk gruplar1 Tablo 1'de goriilmektedir (2).

Bu konuda heniiz ¢éziime ulasmamis sorunlar
vardir. Ornegin ¢ok pahali olan bu asinin kimin ta-
rafindan karsilanacag: ?, kreslerdeki cocuklarin, ba-
kicilarinin ve gida sektériinde calisanlarin asilanmasi
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Tablo 1. Hepatit A Asist ile Asilanmasi Hedef-
lenen Yiiksek Risk Gruplari.

1- Hepatit A’'nin endemik oldugu bélgelere seyahat
edenler

2- Endemik bolgelere sik seyahat eden askeri personel
3- Kizilderililer, Alaskalilar

4- Okul 6ncesi cocuk bakimevlerine giden cocuklar,
ebeveynler, cahsanlar

5- Enstitiilerin sakinleri ve calisanlarn

6- Felaketler ve felaketleri takiben gecici kamplarda
toplananlar

7- Escinsel aktif erkekler
8- Gida sektériinde calisanlar

9- Salgin olan toplumlarda yasayan diger kisiler

hiikiimet yetkilileri tarafindan zorunlu hale getirile-
cek mi ? gibi. Gelismis iilkelerde dahi salt yiiksek
risk gruplarnnin asilanmasi toplum bazinda hepatit
A infeksiyonunun 6nlenmesinde yeterli degildir.
Asil olan uzun siireli korunmanin saglanmasi ve co-
cukluk asilar ile birlikte kullanilabilecek ucuz HAV
asisinin uygulanmasidir (2,17). Bu durumda sanitas-
yon ve hijyenik kosullarin heniiz iyilestirilemedigi til-
kemizde kitlesel asilama kararini vermek icin zama-
nin erken oldugu diisiincesindeyim. Ancak gerekli
oldugunda serum immiinglobulinin yerini alabilir ve-
ya birlikte kullanilabilir.
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