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Ozet: Bu ¢alismamn amact hepatit C virus (HCV) en-
feksiyonlu vakalarin aile fertlerindeki HCV sikliguin
tesbit ederck HCV'unun aile igi gegis oranun incele-
mekti.

2. Jenerasyon ELISA (Abbott) testi ile teghis ve 2. jene-
rasyon RIBA (Chiron) testi ile teyid edilmis HCV en-
feksiyonlu 29 hasta indeks vaka grubu olarak belir-
lendi. Bu indeks vakalara ait 91 aile ferdinden (ey,
cocuk, kardes, ebeveyn, diger) alinan serum érnekleri
ise 2. jenarasyon ELISA (Abbott) testine tabi tutula-
rak bu gruptaki HCV enfeksiyonunun orani tesbit
edilmeye ¢alipildi. Saghkly Tiirk popiilasyonundan
randomize olarak segilmiys kontrollerdeki HCV preva-
lansi (2. jenerasyon ELISA) %1,8 (19/ 1020) diizeyinde
bulundu. HCV enfeksiyonlu indeks vakalarin aile fert-
lerindeki HCV prevalans: saglikly Tiirk popiilasyonu-
na oranla asagida gésterildigi iizere anlaml derecede
yliksekti (p<0.01).

HCV(+) HCV(-)
Atle Fertlert 8 83
Saglikli Kontroller 19 1001

Bu sonug HCV enfeksiyonunun aile igi bulasla yayila-
bildigini ve bu bulayg yolunun da agirlikly olarak sck-
siiel iligki ile miimkiin oldugunu diigiindiirtmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hepatit c virus, aile ici gecis

Son senelerde teshis imkanlarindaki artisla
birlikte hepatit C virus (HCV) enfeksiyonunun
karaciger hastaliklarinin etyolojisinde giderek
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Summary: INTRAFAMILIAL TRANSMISSION OF
HEPATITIS C VIRUS

The purpose of this study was to evaluate the rate of
transmision of hepatitis C virus (HCV) within fami-
lies by determining the frequency of HCV in house-
hold contacts of index cases with HCV.

29 index cases were diagnosed with HCV by serum
testing with a second generation ELISA (2nd ELISA-
Abbott) and confirmed by RIBA (2nd RIBA-Chiron)
testing. The serum of 91 family members (spouses,
children, siblings, parents, others) of these index pa-
tients were also tested using 2nd ELISA as shown be-
low.

The prevalance of HCV (2nd ELISA) in healthy, ran-
domly-selected, Turkish subjects from the general pop-
ulation was 1.8% (19/1020). HCV positivity was sig-
nificantly higher in housechold contacts of index cases
compared to healthy Turkish population controls
(p<0,01) as shown below.

HCV(+) HCV(-)
Household Contacts 8 83
Healthy Controls 19 1001

These data suggest that HCV is transmitted by an in-
trafamilial route and intrafamilial transmission ap-
pears to be primarily through sexual contact.
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artan bir role sahip oldugu ortaya gikmigtir.
HCV'u non-A, non-B enfeksiyonlarinin g¢ogun-
dan sorumlu olup vakalarin yarisinda kronik
karaciger hastahgina sebep olmaktadir. Hepatit
B virus (HBV) enfeksiyonundan farkh olarak,
kroniklegsmesi halinde biyik oranda kronik
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aktif hepatite ilerlemekte, vakalarin daha
biyik bir kisminda asemptomatik klinik tablo-
ya ragmen histopatolojik bozulma devam etmek-
tedir (1).

Kronik HCV enfeksiyonlu vakalarin % 25-50'de
siroz ortaya gikmakta ve sirotik vakalarin dortte
biri ise karaciger yetmezligi ile kaybedilmekte-
dir. Aynica son yillardaki ¢ahigsmalar hepatoselli-
ler kanser etyolojisinde HCV'ye ait paymn gide-
rek artmakta oldugunu ortaya koymaktadir (2).

HCV enfeksiyonunun alfa-interferon ile baski-
lanmas1 mevcut yegane tedavi bigcimi olmakla
beraber remisyon orami HBV enfeksiyonunda-
kinden dustk, niks ise ¢ok daha ¢abuk ve sik
gozlenmektedir. Ancak %10-20 oranminda bir
hasta grubunda hastahgin progresyonu uzun va-
dede engellenebilmektedir. Su ana dek immuni-
zasyon saglayacak bir asi heniz gelistirileme-
mistir. Dolayisi ile tedavinin kisith ve immin
profilaksininse halen imkansiz oldugu bu safha-
da HCV enfeksiyonuna kars: verilecek miicade-
lede virusun transmisyonunu arastiran ¢ahisma-
lar 6nem kazanmaktadir.

Post-transflizyon hepatitlerinin %90 indan so-
rumlu olan HCV enfeksiyonunun primer bulas
yolu parenteral olup (3), Amerika Birlesik Dev-
letlerinde (ABD)'ki vakalarin %.401r. da intrave-
noz (IV) ila¢g ahskanhg mevcuttur. Kan nakli ile
HCV enfeksiyonunun transmisyonu son yillarda
uygulanan tedbirlerle giderek seyreklesmekte-
dir (3,4). Parenteral gec¢isin daha seyrek sebeple-
ri ise saghk personelinin meslek i¢i, plazmaferez
yahut hemodiyaliz hastalarnin ise nazokomial
kontamirasyonu seklindedir (5).

Ancak HCV enfeksiyonlu varalarin yarisinda,
gecmise ait bir parenteral temas Oykisu sapta-
namamaktadir (1). Ote yandan transfiizyon veya
IV ila¢g bagimhihg gibi risk faktérleri bulunma-
yan non-A, non-B hepatitli olgularin %50'sinde
anti-HCV pozitif bulunmustur (3,6). Dolayis: ile
kriptojenik HCV enfeksiyonlu pek ¢ok vakammn
mevcudiyeti bu virus enfeksivonunun non-
parenteral bir gecis bigimininde bulunmasi ge-
rektigini dusindurtmektedir.

Son zamanlarda literatiirde HCV enfeksiyonlu
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vakal evi palylasan aile fertlerinde artmms bir
HCV seroprevalansindan bahseden sayih cahs-
maya karsinbunun tersini iddia eden ¢ok daha
sisith sayida arastirmada rapor edilmis bulun-
maktadir. Biz bu ¢alismada kronik HCV enfeksi-
yonlu indeks vakalarn oranlala ayni evi payla-
san aile fertlerindeki seroprevalansi1 ortaya
koymak ve bu seroprevalansi tamamen rastgele
secilmis ¢ok daha fazla sayidaki saghkh kontrol
grubunda bulmus oldugumuz degerle kiyasla-
may1 amacgladik. Ayrica sayet sapatanbilirse,
esler aras1 gegis oranim es iliskisi dis1 aile igi
ge¢is oram ile kiyaslayarak aile i¢i gegisin agir-
hkla seksielmiyoksa non-seksielmi oldugunu
belirlemeyi hedefledik.

MATERYAL ve METOD

19'u toplam 29 kronik HCV enfeksiyonlu hasta
indeks vaka grubu olarak belirlendi. Yas ortala-
masi erkek hastalarda 49.448.7, kadin hastalar-
da ise 52.6+£9.8 idi. Bu vakalarin ¢ogunda histo-
patolojik olarak teyid edilmiss karaciger
hastaligi mevcuttu. (Kronik persistent hepatit
(n:4), konik aktif hepatit (n:11), siroz (n:4),
siroz+hepatoselliler sanser (n:1). Geri kalan 9
vakada ise histopatolojik tan1 mevcut degildi. 29
indeks vakanmin hi¢ birinde eslik eden HBV en-
feksiyonu, alkolizm, IV ila¢ aliskanhg, veya oto-
immun karaciger hastahg mevcut degildi. 12 in-
deks vakada ge¢mise ait kan transflizyonu
oykisi mevcut olup geri kalan vakalarda HCV
enfeksiyonunu agiklayan bir neden tesbit edile-
medi.

HCV enfeksiyonu indeks vakalarda 1. jeneras-
yon anti-HCV ELISA (enzyme-linked immuno-
sorbent assay)'dan daha sensitif olan 2. jeneras-
yon anti-HCV ELISA (Abbott Laboratories) ve 2.
jenerasyon anti-HCV RIBA (recombinant immu-
noblot assay) (Chiron) testleri kullamlarak tes-
his edildi. Bu indeks vakalara ait 91 aile ferdin-
de ise HCV enfeksiyonunun teshisi i¢in RIBA-II
nin yusek maliyetinden dolay: sadece 2. jeneras-
yon anti-HCV ELISA testi kullamldi. Indeks va-
kalara ait aile fertlerinin yaslan 4 ile 82 arasin-
da degisiyordu. Tum aile fertlerinden kan
transflizyonu oykusu, alkolizm ve IV ila¢ alis-
kkanhgi hususunda bilgi edinildi.
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Tablo I: HCV Enfcksiyonlu Vakalarin Aile Fertlerinde
Anti-HCV Seroprevalansi

Toplam Esy  Cocuk Kardes Diger
Test edilen 91 9 (16 E) 49 8 11
vaka sayisi 3 (1K)
2. jenerasyon 8 7 2 % 0 1 0
ELISA + (%)  (%88)  (%30.4) (%0) (%12,5) (% O)

E: Erkek, K: Kadin

Ayrica son bir yildir epidemiyolojik arastirma
amaciyla tamamen rastegele se¢ilmis 1020 sag-
hkh kontrolden toplanarak -20°C'da saklanan
kan ornekleri de 2. jenarasyon ELISA anti-HCV
testine tabi tutuldu. Bu son grup tlkemizin her
cografl bolgesinden ve her yastaki bireylerden
olustugu i¢in hem tlkemizdeki HCV enfeksiyonu
prevalansi i¢in bir gosterge hem debu ¢aligma-
mizda kontrol grubu clarak kabul edildi.

Istatistiki yontem olarak "chi-square" ve "Mann-
Whitney rank sum" testleri kullanmildi.

SONUCLAR

Yirmidokuz indeks vakamn aile fertlerindeki
anti-HCV seropozitifligi %8,8 (8/91) olarak sap-
tandi (Tablo-1). 1020 randomize saghkh kontro-
lin ise 19'unda (%1,8) anti-HCV(+) bulundu
(p<0.01). Seropozotiflik saptanan 8 aile ferdinin
biri hari¢ tamam indeks vakalarla evli kigilerdi.
Aile fertlerinden indeks vakalarla evli olanlarin
orami tim calisma grubunda %25 (23/91), anti-
HCV(+) bulunan grupta ise %87.5 (7/8) idi
(p<0.05).

Anti-HCV pozitiflik orani, karilan indeks vaka
olan kocalar arasinda %12.5 (2/16) iken kocalar:
indeks vaka olan kadinlar arasinda % 71.4 (5/7)
oraninda saptandi (p<0.01). Seropozitiflik sapta-
nan aile fertlerinin hig¢birinde kan transflizyonu
Oykisu mevcut degildi.

Esleri seropozitif (n:7) ve seronegatif (n:16) bulu-
nan indeks vakalarin yas ortalamlar1 sirayla
62,2£10,4 ve 49,847,6 yil (p<0.05), evllik siiresi
ortalamalan ise sirasiyla 30,2+7,6 ve 19,6%5,4
yil olarak tesbit edildi (p<0.05).
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TARTISMA

HCV enfeksiyonunun aile i¢i gecisini arastiran
calismalar ABD basta olmak iizere Ispanya,
Suudi Arabistan, Japonya, Taiwan gibi muhtelif
tlkelerde yapilmis ve literatiirde rapor edilmis-
tir. ABD'de yapilan iki ¢alismada bu tip gegisin
konfirme edilmedigi bildirilmistir (7,8). Ancak
hemofiliak hastalarin esglerinde veya multipl
sekstiel partner ile iligkisi bulunanlarda artmig
bir anti-HCV miisbetligi rapor edilmistir(9). Is-
panya'dan bildirilen bir ¢aligmada IV ilag tut-
kunlarinin heteroseksuel partnerlerindeki anti-
HCV musbetligi %6 olarak belirtilmis (10), diger
bir raporda ise venereal hastaliklar kilinigince
takip edilen homoseksiiellerin kanlarinda C
virus RNA's1 anlamh derecede artmis olarak bu-
lunmustur (11). Keza muhtelif yas gruplarim
goz oniune alan serolojik ¢alismalarda 16 yasa
kadarki ¢ocuklarda HCV antikorlarimin gosteri-
lememis olmasi da virusun seksiiel transmisyo-
nunun onemli olabilecegini disindurtmektedir.

HCV enfeksiyonunda aile i¢i gegisi arastiran ¢a-
hismalardan bir kismi indeks vakalarin aile fert-
lerinde saptanan anti-HCV miisbetliginin o il-
kedeki  genel populasyon  yahut kan
donorlerindekine oranla anlamh derecede yiik-
sek olugunu belirtirken (12,13,14), sadece bir ¢a-
hsmada anti-HCV(+) ve (-) indeks vakalarin aile
fertlerindeki anti-HCV seroprevalansimin farkh
oldugu (p<0,05) rapor edilmistir (13). Indeks
vaka ile iligkinin seksiel yahut non-sekstel ol-
masinin enfeksiyonun aile i¢i gegisinde bir fark
yaratmadigi bir ¢alismada rapor edilmesine (4)
karsin, en yiksek seroprevalansi eslerde sapta-
yarak (%21, %23) bunun tersini savunan g¢als-
malarda mevcuttur (12,15). Bu konuda daha da
ileri gidilerek her iki ferdide anti-HCV(+) olan 4
ciftte HCV-RNA yapis1 ¢alisilmis ve 3 c¢iftte bu
yapimnin niikleotid seviyisinde tamamen aym ol-
dugu diger bir ¢ifte ise %96 homology gosterdigi
saptanmistir (12). Ayrica HCV enfeksiyonunun
esler arasi gecisinde indeks vaka ile birliktelik
suresi ve yas iki onemli risk faktoru olarak sap-
tanmistir (12).

Tum bilgilerin 15121 altinda, ¢galismamizda, Turk
saghkh popilasyonuna 6rnek teskil edebilecek
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1020 kontrolden olusan gruba oranla anti-HCV
(+) indeks vakalarin aile fertlerinde saptadigi-
miz yiisek seroprevelansin, HCV enfeksiyon igin
anlamh derecede bir aile i¢i gegise isaret ettigini
soyleyebiliriz. Aile fertlerinde saptanan yiliksek
seroprevalansin % 87,5 (7/8) oramda es iligkisi
zemininde gelistigi goz oniine alindiginda seksi-
el iligkinin aile i¢i bulagta primer yol oldugu so-
nucuna varilmaktadir. Bununla beraber esler
arasinda saptanan bu yiiksek 2 esin ev ig¢i ya-
samdaki malzemelerin ortak kullamimi yahut
non-seksuel yakin iligki ile meydana gelmesi ih-
timalini ekarte etmek miimkiin degildir. Onemli
bir diger nokta ise, calismamizda HCV'nun agir-
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