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Hepatit B Virüsünün Tarihsel Gelişim
Yunancada ‘hepa’ (karaciğer) ve ‘itis’ (inflamasyon) sözcülerinin kombinasyonu 
olan hepatit hastalığı akut viral hepatit olarak çok eskiden beri bilinmektedir. 
Eski Babil kaynaklarında hastalıktan bahsedilmiştir M.Ö. 375- 460 yılları ara-
sında Hipokrat bu hastalığı sarılık olarak tanımlamıştır. (43,15). Mac Callum ve 
Bauer 1947 yılında, Epstein-barr virüslü hepatite Hepatit A, serum hepatiti için-
se Hepatit B ifadelerini kullanmışlardır. (19). 1950’lerde karaciğer iğne biyopsi-
sinin ve karaciğer fonksiyon testlerinin tanı ve takipte kullanılması ile akut viral 
hepatitlerin kronik karaciğer hastalıklarının etyolojisinde rolü fark edilmiştir. 
Bu tarihlerden sonra gönüllüler üzerinde araştırmalara başlanmış 1960’larda, 
yapılan bir araştırmada MS-1 ve MS-2 ismi ile ifade ettikleri virüslerden ilkinin 
kuluçka süresi 30-38 gün ve ikincisinin kuluçka süresi 41-108 gün olan iki virüs 
tanımlamışlardır (19). ve bu buluşların en önemlisi, ilk defa 1963 yılında Nobel 
Ödüllü de alan Baruch S. Blumberg Avustralya antijeni (AuAg) adında yeni bir 
antijen keşfettiğini bildirmiş ve bundan birkaç yıl sonra AuAg, viral hepatitin 
ilk ayıracı olan HBV yüzey antijeni (HBsAg) olarak kabul edilmiştir (25).Mag-
nius ve Espmark 1972’de virüsün “e antijeni”ni tanımlanmışlardır. 1973 yılında 
Hepatit A ve Hepatit B terimi farklı iki enfeksiyon ajanı olarak DSÖ (Dünya 
Sağlık Örgütü) tarafından benimsenmiştir. HBV DNA imse, 1979’da klonlana-
rak tam nükleotid dizisi çıkarılmıştır (56,57).
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Hepatit B Virüsünün Yapısal Özellikleri
Zarflı DNA virüsleri arasında yer alan Hepatit virüsü Hepadnaviridae familya-
sının Orthohepadnavirus genusundadır. Hepatit B hastalığına Hepatit B virüsü 
neden olmaktadır. (22,30). Zarf yapıda bir virüs çeşidi olsa da eter, düşük pH, 
sıcaklık, soğukluk ve ayrışmaya karşı baya bir güçlüdür. Bu nitelikleri virüsün 
yayılımını kolaylaştırır. (56). HBV stabil bir virüstür ve oda sıcaklığında 6 aydan 
daha fazla süre canlı kalabilmektedir. – 20’C 20 yıldan fazla canlı kalabilmekte-
dir. (15). Hepatit virüsünün mikroskop altında incelenmesi ile bazı özellikle-
ri keşfedilmiştir. En dışında yağ proteinleri, (SHBs, MHBs, LHBs) şekilde bir 
zarflı kısım bulunduğu incelenmiştir. Virüsün gen haritasında, kor proteinleri-
nin (HBcAg) meydana getirdiği ikozahedral şekildeki nükleokapsid içerisinde 
ters transkriptaz (RT, revers transkriptaz) özelliğine sahip olan DNA polimeraz 
(Pol) ile yer almaktadır. (15; 55).3200 bazdan oluşur. 42 nm çapındadır. HBsAg; 
küçük (S), orta (M) ve büyük (L) glikoproteinlerinden meydana gelmektedir. 
Asıl bileşen S glikoproteinidir ve 22 nm’lik küresel enfektif olmayan HBsAg par-
tiküllerini oluşturur. Filamentöz ve enfektif olmayan HBsAg partikülleri ise S, 
M ve L glikoproteinleri ile diğer protein ve lipidleri içerir (2).

Hepatit B Virüs Antijen ve Antikorları

Tablo 1. HBV’ne ait antijenler ve buna karşı hostta ortaya çıkan antikorlar
Antijen ve 
antikorlar Açıklama

HBs Ag

•	 Hepatit B yüzey antijeni İlk saptanan viral göstergedir. 
•	 Temastan 1-2 hafta sonra kanda ortaya çıkabilir.
•	 HBsAg pozitifleştikten yaklaşık olarak dört hafta (1-7 hafta) sonra 

hepatit enfeksiyonun septomları meydana gelir. 
•	 Tablo gerilese ve bağışıklık sağlansa bile 1-6 hafta kanda pozitif kalır.
•	 Virüs vücuda girdikten sonra 6 ay geçmesine rağmen hala varlığını 

gösteriyorsa pozitif olduğu kabul edilir.

Hbc Ag

•	 Dolaşımda saptanamaz ancak bulaş olan karaciğer dokusunda 
saptanabilir.

•	 Hepatit B kor antijenine karşı oluşan antikordur.
•	 Akut enfeksiyolarda, kronik enfeksiyonlarda ve taşıyıcılarda pozitiftir.
•	 Ömür boyu pozitiflik devam eder.

HBeAg

•	 Virüsün üremeye başladığını gösterir. Pozitifliği, viral DNA ve aktif 
replikasyonu gösterir.

•	 Alınan kan örneğinde bu antijenin varlığı hala virüsün çok fazla 
olduğunu kanıtlar.

•	 Bundan dolayı birey virüsün yayılıp bulaşmasını kolaylaştırır. 
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AntiHBs

•	 HBsAg’nin varlığına karşılık oluşan antikorlardır. 
•	 HbsAg yüzey antijeni eski haline döndükten 2-3 ay sonra varlığı 

ortaya çıkar. Bu durumda birey hepatit b virüsüne karşı bir bağışıklık 
geliştirmiştir. Geçirilmiş enfeksiyonu gösterir

•	 Ömür boyu kalıcıdır.
•	 Aşılanan kişilerde de pozitiftir.

Anti HBc 
Ab

•	 HBcAg’ yüzey antijenine karşılık olarak ortaya çıkar. HbsAg 
yüzey antijenin varlığından den 1-2 hafta içinde varlığını gösterir. 
Hastalığın ilk döneminde bütün bireylerde görülür. 

•	 AntiHBc IgG, hepatit B’li bireylerde ya çok uzun bir dönem ya da 
yaşam boyu pozitif olarak devam eder.

AntiHBe •	 HBeAg’ye karşı oluşmuş antikordur. AntiHBe antikorlarının oluşması 
viral replikasyonun azaldığını gösterir.

HBV Genotipleri
Hepatit b virüsünün soy yapısı yapılan incelemeler sonucunda 7 tane genetik bi-
leşim bulunmuş ve bu genetik bilişimler bölgeden bölgeye farklılık göstermiştir. 
A,B,C,D,E,F,G olarak adlandırılmış.

Kuzey Avrupa ülkelerinde en sık A, Asya ülkelerinde B,C Akdeniz ülkelerin-
de D, Afrika Bölgesinde E, Orta Amerika’da F ve yapılan araştırmalar sonucun-
da ise G ile ilgili yeterli veri elde edilmemiştir. Türkiye’de ise en fazla D genotip 
bulunmuştur. (24,30,9).

Hepatit B Virüsünün Bulaşma Yolları
HBV sadece insanlara bulaştığından dolayı virüsün doğadaki kaynağı Hepatit B 
bulaşmış kişilerdir. (52). Hepatit B virüsünün temel bulaşma yolları dört şekilde 
belirtilmiştir. (57,50).

1.	 Perkütan (Parenteral) temas 
2.	 Perinetal temas (enfekte anneden yeni doğana)
3.	 Horizontal temas 
4.	 Cinsel temas

Perkütan (Parenteral Temas) 
HBV virüsünün bulaş yollarından en önemli olanlardan biridir. Özellikle düşük 
endemisite bölgelerinde, kanla, vücut sıvılarıyla mukoza sıvılarıyla veya per-
kütan bulaş sonucunda enfekte olunabilmektedir. Diyaliz, akupunktur, dövme, 
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piercing, manikür, pedikür, diş fırçası, iğne, enjektör ile bulaşabilmektedir. Ay-
rıca sağlık çalışanları ve berber/kuaför, güzellik salonu çalışanları gibi meslek 
gruplarında virüs bulaşma açısından yüksek risk altında yer almaktadır. Bu 
yolla bulaşma açısından tehlikede olan hastalar, pıhtılaşmama hastalığı olanlar, 
çok fazla kan veya kan ürünleri alan ya da kan hastaları, kanser hastaları veya 
böbrek yetmezliği olan hastalardır. Damar içi madde bağımlıları da yüksek risk 
altındadır. (23,12).

Perinetal Temas
HBV virüs prevalansının yüksek olduğu yerlerde perinatal bulaş sık görülen bir 
bulaşma şeklidir. HBV, vajinal salgılarda, amniyon sıvısında, anne sütünde, kor-
don kanında ve bebeğin mide içeriğinde de bulunmaktadır. Taşıyıcı anneden 
bebeğe HBV geçişi üç ayrı dönemde olabilir. Bunlar, intrauterin dönem, doğum 
sırası veya doğumdan sonraki dönemdir ( 47). Hepatit B prevalansının yüksek 
olduğu yerlerde yaygın bulaşmada perinatal yol önemlir bir yere sahiptir. İntra-
uterin dönemde HBV’nin bulaşma riski doğum sırası ve sonrasına göre düşük-
tür. Çünkü plasenta bariyer görevi görmektedir. İntrauterin dönemde olan bu-
laşma aşı ve immünglobulin ile engellenememektedir. Anneden bebeğe virüsün 
geçmesi en sık doğum anında meydana gelmektedir. Genellikle erken membran 
yırtılması, gelişiminden önce doğma riski, plasentanın erken ayrılması, annenin 
vajina sıvıları ile temas HBV enfeksiyonuna yakalanma faktöleridir. Doğum-
dan sonraki dönemde Hepatit ile enfekte olmada en sık fikir ayrılığına neden 
olan sorun emzirmedir. Enfeksiyonun bulaşmasında en çok tartışılan konu em-
zirmedir. Emzirme döneminde Hepatit virüsü ile enfekte olma annenin meme 
başında olan çatların bebeğin yakın teması ve bebeğin ağzında meydana gelen 
yaraların sonucu horizontal yola enfekte olduğu ileri sürülmektedir. (55).

Horizontal Temas 
Horizontal temas, hayatları boyunca enfeksiyon riski orta ve yüksek olan ülke-
lerde yaşayan çocuklar ve gençler içinde en sık olan bulaşma şeklidir. Tükürük 
gibi vücut sekresyonlarının yaralanmış deri ile teması sonucunda bulaşma ola-
bilmektedir. Horizontal temas özellikle aile içerisinde önemli bir yere sahiptir. 
Hastalığı taşıyan ailelerde hastalığın arttığı, 1.ve 2. derece yakınlarına hastalığı 
geçirdiği görülmüştür. Hepatit B virüsünün zihinsel engelli yurtları öncelikli 
olarak, anaokulu, pansiyonlu okullarda, askeri kışla, yurt, mahkumların kaldığı 
yerler ve orda çalışanlar gibi yerlerde de kolay şekilde bulaştığı saptanmıştır. 
(19, 16). Kalabalık yaşam koşulları, düşük hijyen ve düşük sosyoekonomik se-
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viye hastalığın bulaşmasını kolaylaştırmaktadır. Ancak Türkiye’de hijyene fazla 
ehemmiyet 10 verilmediğinden ötürü bu bulaşma şeklinin en çok bulaşma şekli 
olduğu sonucuna varılabilir. ( 54).

Cinsel Temas
Cinsel yolla enfekte olma genellikle Hepatit B virüsün az ya da orta endemik 
olduğu yerlerde daha fazladır. Erkek eşcinseller, ticari anlamda seks yapanlar, 
çok partnerli heteroseksüeller ve korunmasız cinsel ilişki yaşayanlar yüksek risk 
altındadır (33,13). HPV taşıyıcıları cinsel ilişki yaşadıkları insanlara da enfek-
siyon bulaştırmaktadır. Eşcinseller çok fazla risk altındadır. Anüs ve rektumda 
yer alan çatlaklar hastalık bulaşmasını kolaylaştırmaktadır. Travma yaşanılan 
durumlarda, ikinci bir cinsel hastalığın olması halinde hastalığın bulaşması 
daha kolay olmaktadır. (14).

Hepatit B Virüsünün Bulaşmadığı Durumlar
Hepatit B virüsü ortak alanlarda yiyecek, içecek ve gıda tüketmekle bulaşmaz, 

Hepatit ile enfekte bireye sarılma, öpme, el sıkışma, ortak alanları kullanma, 
öksürmek. (10,11)

HBV Enfeksiyonu Yönünden Risk Altındaki Gruplar 
•	 Hastanede çalışan personeller 
•	 Böbrek yetmezliği olan bireyler, organ ve doku transplantasyonu adayları 

ve dönorleri
•	 Sürekli kan ve kan ürünü takılan bireyler
Uyuşturucu ve türevlerini sürekli kullananlar
•	 Daha önce virüse maruz kalmış anneler
Heteroseksüeller, çok sayıda kişi ile cinsel birlikteliği olan bireyler 
•	 Eşcinsel/biseksüel erkekler, 
•	 karaciğer hastalığı 6 aydan fazla süren hastalar 
•	 Yurt, cezaevi, askeri kışla, anaokulu, bakımevleri gibi kalabalık yerde ya-

şayan bireyler ve çalışanlar 
•	 Önemli bir diş hastalığı öyküsü olanlar 
•	 Berberler-kuaförler, güzellik merkezleri, 
•	 Sağlıksız ortamda yapılan piersing, dövme ve akupuntur yerleri
•	 Hepatit B virüsü hastalığının çok fazla olduğu yerden gelen bireyler
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Hepatit B Virüsünün İnkübasyon Dönemi
•	 Virüs vücuda girdikten sonra karaciğerde 3 gün içinde çoğalmaya başlar.
•	 Virüse ait belirti ve bulguların meydana gelmesi 6 ayı bulabilir.
•	 Belirtilerin ortaya çıkmasındaki süreyi bireyin virüse maruz kalma şekli, 

virüsün vücuda giriş yolu gibi durumlar etkiler
•	 İlk zamanlarda hücreye zarar verme yeteneği de belirtileri etkiler.
•	 Meydana gelen zarar karaciğerin ana parankim hücrelerinin oluşturduğu 

immün hasar ile bağlantılıdır
•	 Bu durumda taşıyıcılık söz konusu olur. (10,11, 44)

Hepatit B Virüsünün Sıklığı
Hepatit B virüs enfeksiyonun önemli olmasının nedenleri, ilk evrede veya ilk 
kızışma, tekrar ortaya çıkma evrelerinde akut karaciğer yetmezliğine neden ol-
ması, 6 aydan daha uzun sürem bir karaciğer hastalığına, siroza ve karaciğer 
kanserine kadar ilerlemedir (13, 15, 30,38, 63).

Verilere göre Hepatit B virüsü, sigaradan sonra kansere ikinci sırada sebep 
olmakta ve karaciğer kanserinin en önemli nedeni Hepatit B bulaşmış kişilerdir. 
Hepatit B taşıyıcıları ve Hepatit B bulaşmış kişiler normal bireylere göre 200 kat 
daha fazla karaciğer kanserine yakalanmaktadırlar. (20,30, 42).

Hepatit B virüs hastalığı siroz hastalığının %30- 40’ına, karaciğer kanserinin 
%40-50’sine neden olmayı hala sürdürmektedir. (62,63). Global hepatit raporu-
na göre tahmini olarak 2 milyar kişi Hepatit B virüsünü geçirmiş veya Hepatit 
B virüsü bulaşmıştır. (27,9)

Global bir sorun olan Hepatit B virüsünün görülme sıklığı genel nüfusta 
global sıklığı %3,5 olarak bulunmuştur. Global Hepatit raporuna göre bu sık-
lık Afrika’da (%6,1) ve Asya-Pasifik, Batı Pasifik Okyanusu’nda veya yakınını 
kapsayan bölgede (%6,2) oranı ile hepatit B virüsü yaygınlık oranı çok büyük 
yaygınlık göstermektedir. (27,18).

Batı Pasifik ve Afrika’da virüsün fazla olmasından dolayı virüs bulaşmış kişi-
lerin % 68’i bu bölgelerden oluşmuştur. (27 ). 

Dünya üzerinde hemen hemen 257 milyon Hepatit B virüsü ile enfekte ol-
muş ve yaşamını sürdürmektedir. Dünya genelinde 250 milyon birey hepatit 
b virüsü ile enfekte yaşamını sürdürmektedir. Global popülasyonun yaklaşık 
%25,3’ünün doğurganlık sürecindeki kadınlardan meydana geldiği tahmin edil-
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mekte ve bu dönemde olan 65 milyon kadının Hepatit B virüsü ile çocuklarını 
enfekte etme olasılığı vardır. (62,63).

Şekil 1. Dünyada farklı coğrafi Bölgelerde HBV Prevalansı, DSÖ. 2015

HBV bulaşmış bireylerin %15- 40’ında siroza, karaciğer yetmezliğine veya 
karaciğer kanserine yakalandığı ve %15- 25’inin Hepatit B ile ilgili karaciğer 
hastalığına yakalanıp ölüm riskinin olduğu saptanmıştır. Her sene Hepatit B 
virüsünü ile enfekte olan 600.000’den fazla hasta ilerleyen hastalığın akut veya 
kronik evresinde yaşamını yitirmektedir. (35,61). HBV seroprevalansı ve ta-
şıyıcıların oranı ülkelere göre farklılık göstermektedir. Dünya Sağlık Örgütü 
(DSÖ)’nün araştırmalarına göre ülkemizde Hepatit B taşıyıcılığı Doğu ve Gü-
neydoğu Anadolu Bölgelerinde daha yüksek olmakla beraber ortalama %2-7 
civarında olup, yapılan sınıflandırmada ülkemizin orta seviyede endemik ül-
keler kategorisine girdiği saptanmıştır. (39, 12). Sağlık bakanlığı raporuna göre 
2012-2016 tarihleri aralığında yapılmış olan karaciğer nakillerinde fulminan, 
kronik karaciğer hastalıkları ve karaciğer yetmezliğinin %40-50 gibi bir oranı-
nın Hepatit B ile enfekte olmuş kişilerden oluştuğu raporlanmıştır. (40). HBV 
seroprevalansı ve taşıyıcıların oranı ülkelere göre farklılık göstermektedir. Dün-
ya Sağlık Örgütü araştırma sonuçlarına göre yaklaşık 2 milyar kişi Hepatit B 
ile enfekte olmuş ve 370 milyon kişinin 6 aydan uzun süre hepatit B hastası 
olduğunu saptamıştır. Her sene Hepatit B kaynaklı 1 milyon kişinin öldüğü dü-
şünülmektedir. (61).

Hepatit B virüsünün 6 aydan uzun zaman alması bakımından üç sınıfa ay-
rılmıştır.
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1.	 Hepatit virüsünün % 8 ve fazlası olduğu kronik HBV hastalığına sahip 
bireylerin çok fazla olduğu endemik bölgeler, 

2.	 % 8-2 civarında olan endemik alanlar 
3.	 son olarak da % 2 ve daha az sıklıkta olan düşük endemik alanlar

Amerika’nın kuzeyi Avrupa’nın batısı ve kuzeyi Avusturalya gibi yöreler 
düşük endemik alanlar olarak kategorilendirilmiş. Asya’nın batısı ve güneyi, 
Pasifik yöresinin belli bir bölgesi dışındaki yerler, yüksek endemik yöreler ka-
tegorisine girmiştir. Akdeniz bölgesinde olan ülkeler, Rusya Amerika’nın orta 
ve güney bölgeleri, orta dereceli yöreler kategorisine girmiştir. (WHO 2000). 
Ülkemizde Akdeniz ülkeleri kategorisine göre orta düzeyde bir bölgedir. Ülke-
mizde yapılan araştırmalarla 4-4.6 milyon civarında 6 aydan uzun süreli hepatit 
b ile enfekte kişi olduğu saptanmıştır. (34). Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)’nün 
araştırmalarına göre ülkemizde Hepatit B taşıyıcılığı Doğu ve Güneydoğu Ana-
dolu Bölgelerinde daha yüksek olmakla beraber ortalama %2-7 civarında olup, 
yapılan sınıflandırmada ülkemizin orta seviyede endemik ülkeler kategorisine 
girdiği saptanmıştır. (39, 12).

Hepatit B Enfeksiyonunda Semptomlar
Hepatit B enfeksiyonunda ortaya çıkan belirtiler değişkendir. Septomlar akut 
bir tablo gibi ortaya çıkabilirken, fulminan hepatit, siroza ve hepatosellüler kar-
sinomaya sebep olan daha ağır klinik seyirlerde de ilerleyebilir. Ayrıca, Hepatit 
B enfeksiyonu, karaciğer enzimlerinin ve histolojisinin normal olduğu ‘inaktif 
taşıyıcılık’ olarak adlandırılan bir tabloya da yo açabilir (26, 46). Birçok has-
ta bireyde akut enfeksiyon döneminde herhangi bir belirti bulunmaz. Bununla 
birlikte, bazı hastalarda şu belirtiler görülebilmektedir. 

•	 Yorgun düşme ve kas kaybı
•	 Halsizlik 
•	 İştahsızlık 
•	 Mide bulantısı veya kusma
•	 Beden kitle indeksinde düşme
•	 Batının sağ bölgesinde ağrı ve dokunma ile acı
•	 Vücutta kaşıntı
•	 El içinde kırmızımsı lekelenmeler 
•	 Vücutta gözle görülebilen ince damarlar 
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•	 Koyulaşmış idrar/ soluk gri dışkı 
•	 Cinsel performansta azalma 
•	 Günlük uyku döngüsünün değişmesi 
•	 Deride ve gözle gözle görülebilen sararma 
•	 Karında şişkinlik 
•	 Ayak bilekleri, bacaklar ve ayakların şişmesi 
•	 Ateşin yükselmesi 
•	 Hemoptizi 
•	 Siyah renkli gaita 
•	 Soluk alıp verme zorluğu
•	 Ensefalopati. ( 10,11).

HBV Enfeksiyonunda Tanı
Hepatit B virüsünün ortaya çıkması ile birlikte vücutta çeşitli değişimler meyda-
na gelmekte ve antijene karı antikor oluşmaktadır. Hepatit virüsünün varlığını 
tespit etmek için vücutta olan aniten ve antikorlara bakılmaktadır (58).

 Antikor ve antijenin varlığına şu anda kullanılmakta olan ELISA yöntemi 
(enzyme-linked immunosorbent assay) ile sağlanmaktadır. (45). Hepatit B en-
feksiyonunun Hepatit B yüzey antijeni olup kuluçka döneminde oluşmaktadır. 
Kanda ilk belirti HBsAg pozitifliği belirtisidir. Virüse maruz kalmış karaciğer 
dokusunda, HBsAg çok fazla üretilip ordan da kana gönderilmektedir. Hepatit 
B virüsünün vücuda girişi ile birlikte hemen hemen HbsAg ‘nin varlığı 6 hasta 
vücutta bulunmaktadır. (45). Hasta bireyde HbsAg’nin pozitif olarak bulunması, 
virüsün meydana geldiğini göstermektedir; ancak var olan enfeksiyonun kısa sü-
reli mi yoksa uzun süreli mi olduğu hakkında bilgi verememektedir. Eğer hasta 
birey akut dönem hepatit ise 6 aydan önce iyileşmesi beklenmektedir. Eğer 6 aya 
kadara bireyde iyileşeme görülmemişse o zaman hepatitin kronikleştiği söylenir. 
Sonuç olarak, HBsAg pozitifliği bireyin ya ilk defa karşılaşmış akut dönemde ya 
da vücudun yeterince bağışıklık oluşturmadığı kanısına varılır. (45, 47).

HBV Enfeksiyonunda Klinik Dönemler
Akut Hepatit B Enfeksiyonu Dönemi
HBsAg, virüsün alınmasından ortalama 6 hafta sonra serumda ortaya çıkar. 
Akut Hepatit B’nin klinik seyri kuluçka dönemi ile başlar. Bu dönem 45-
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120gün arasında değişmektedir. Belirti vermeyen enfeksiyondan fulminan 
hepatite kadar değişen farklı klinik tablolar ortaya çıkar. Eş zamanlı olarak bi-
yokimyasal testlerde bozulma ve klinik septomlar da ortaya çıkmaktadır (4). 
Akut hepatitin ilk belirtileri spesifik değildir. Virüs bulaşmış olan erişkinlerin 
%25’inde genellikle net olarak akut Hepatit B septomları görülür. Bu belirti-
ler; halsizlik, yorgunluk gibi tipik semptomlar olup bunu iştahsızlık, bulantı, 
kusma şeklindedir. İleri dönemde ise sarılık ve koyu renkli idrar çıkışı olur. 
Nadiren hepatik ensefalopati, hepatorenal sendrom, kanama diyatezi ve ful-
minant hepatit gelişir. Sitotoksik T lenfositi yanıtı HBV enfeksiyonunun seyri-
nin asıl belirleyicisidir. Bu nedenle karaciğer enzimlerinden olan ALT değeri 
yüksek olması hastalığın evresi konusunda yol gösterici olmaktadır. Vücudun 
verdiği bağışıklık i savaşı sonucunda eğer yeterli bağışıklık oluşmuşsa iyileşme 
görülürken, yeterli olmadığı durumlarda ise hastalık iyileşmemiştir ve kronik 
döneme geçmiştir. (4).

Kronik Hepatit B Enfeksiyonu Dönemi
Akut enfeksiyondan sonra HBV’nin karaciğerden temizlenemediği vakalarda, 
HBsAg pozitifliğinin altı ayı aşması durumuna kronik hepatit B enfeksiyonu 
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olarak tanımlanmaktadır. Kronik HBV enfeksiyonunun doğal seyri beş evreye 
ayrılmaktadır ( 36,37).

1.	 HBeAg pozitif kronik hepatit B ,
2.	 HBeAg pozitif kronik hepatit B, 
3.	 HBeAg negatif kronik hepatit B , 
4.	 HBeAg negatif kronik hepatit B, 
5.	 HBsAg negatif faz İnaktif Taşıyıcılık HBeAg yüzey antijeninin olmaması 

ve anti-HBe var olması HBV DNA 2000 IU/ml’nin altında ya da negatif 
olduğu dönem olarak tarif edilir.Hastaların çoğu uzun yıllar bu dönemde 
kalırlar. Karaciğerde az olsa da bağ doku ve hepatit tablosu hafif ve şiddeti 
azdır, bu dönemde karaciğer histolojisi genellikle iyidir. (4, 57).

Hepatit B Enfeksiyonunda Tedavi 
Hepatit B virüs hastalığının kesin bir tedavisi olmamakla birlikte HBV-DNA 
düzeyi, karaciğer fonksiyon testlerinin yüksekliği ve karaciğerin hastalık duru-
muna göre hastanın tedavisine başlanır. HBeAg negatif, anti-HBe pozitif, HBV-
DNA < 2.000 IU/ml ve serum karaciğer fonksiyon testlerinin normal değerler 
arasında kronik HBV varlığı ile enfekte olan bireyler antiviral tedavi için bir 
endikasyona sahip değildir. (55).

Pasif Profilaksi ( Hepatit B Hiperimmünglobülin: HBIG)
Hepatit B pasif profilaksisinde seçilmesi lazım olan hazırlanmış ilaç Hepatit B 
immunglobulini (HBIG)’dir. Bu ilaç, B tipi hepatite karşı immunite kazanmış 
kişilerin veya hastalığın iyileşme döneminde olanların serumlarından elde edi-
lir. Hepatit B hastalığı bulunan kişiyle teması olanlarda, temastan sonra üç gün 
içerisinde yüksek yoğunlukta Anti-HBs bulunan HBIG uygulanması hastalığı 
yakalanmayı engellemede önemlidir (56). 

Hepatit B virüsüne maruz kalma ve virüs ile temas ettikten sonra 
•	 Var olan hepatit aşısı ile birlikte kiloya göre hesap yapılıp 
•	 HBIG 
•	 Subkutan olarak intramüsküler olarak yapılır.
•	 Yeni doğmuş ve 24 saatini doldurmamış bir tüm bebeklere 
•	 Hepatit B aşısı + HBIG uygulanması %85–95 etkili 
•	 Sadece hepatit B aşısı %70–95 etkili
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•	 Temastan sonra pasif profilaksi uygulanması yapılacak yapılması gereken 
haller:
1.	 Daha önce hepatit virüsü ile enfekte olan annelerden doğan çocuklar 
2.	 Enfekte bir bireyin vücut sıvıları ile temas etmek ve bulaşa maruz kal-

maz. 
3.	 HBV ile enfekte bir materyalin

•	 Deri aracılığıile inokülasyonu 
•	 Oral alınması 
•	 Direkt vücutta açık alana temas etmesi

4.	 Cinsel ilişkide enfekte partnerin olması
•	 Önemli bir yan etkisi olmamakla birlikte uygulamayı izleyerek 1–2 gün 

içinde nadir olarak ateş veya alerjik döküntüler görülebilir.

Aktif Profilaksi
HBV’den korunmak için temastan önce yüksek risk grubunda bulunanlara, yeni 
doğanlara ve ergenlik döneminde bulunanların aşılanması önemlidir. (17). Ne-
redeyse 20-30 yıldan daha uzun süredir kullanımda olan Hepatit B yüzey anti-
jeninden elde edilen aşı tüm ülkelerde ve tüm aşı programlarında koruyuculuğu 
%95 olan hepatit aşısı bugünde sık kullanılan aşılar arasında yer almaya devam 
etmektedir. (29). Son zamanlarda genetik mühendisliği teknolojisinin gelişmesi 
ile birlikte geliştirilen Hepatit B aşıları kullanılmaktadır. (19). Antijen genelde 
Hepatit B virüsüne ait olan üç yüzey antijenden S HbsAG antijenine ait olan ve 
bu geni sırtlayan maya hücrelerinden (saccharomyces cerevisiae) gelişen tekno-
lojik yöntemlerle elde edilip üretilmektedir. Maya hücrelerinde bulunan yüzey 
antijen HbsAg, farklı yöntemler vasıtasıyla hücre saflaştırılıp, herhangi bir virü-
sün yapısını bozacak bir işlem yapılmadan saflaştırılma işlemi gerçekleştirilip 
HbsAg 20 nm uzunluğundaki dairesel partiküllere dönüştürülür. Elde edilen bu 
partiküller glikozilleşmemiş Hbsag polipeptidlerini ve başlıca fosfolipidlerden 
oluşan bir lipid matriksi taşır. (49,57).

2019 yılında yayınlanan Aşı Takvimine göre 0, 1. ve 6. aylarda ya Hepatit B 
aşısı; yapılmakta olup, doğum zamanı aşısı yapılmayan yenidoğanlara ilk sefer-
de birinci doz, birinci dozdan en az 30 gün sonra 2. Doz, 2. dozdan 150 gün son-
ra 3. doz Hepatit B aşısı yapılmaktadır (41). Aşının önemli bir yan etkisi yoktur 
fakat nadiren ateş ya da alerjik döküntüler görülebilmektedir (56).
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Hepatit B Aşısı
Neredeyse 20-30 yıldan daha uzun süredir kullanımda olan Hepatit B yüzey anti-
jeninden elde edilen aşı tüm ülkelerde ve tüm aşı programlarında koruyuculuğu 
%95 olan hepatit aşısı bugünde sık kullanılan aşılar arasında yer almaya devam 
etmektedir. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 1992 senesinden itibaren tüm yeni doğ-
muş bebeklerin aşılanmasını önermiştir. (35). Aşı uygulamasına ülkemiz 1998 
yılında başlamış ve rutin aşı programına dahil etmiştir. (6,7). Virüse karşı aşı 
geliştirme çalışmaları HBsAg’ye karşı oluşan antikorun virüse karşı koruma et-
kisinin ortaya çıkışından sonra başlanmıştır. 1969 tarihinde aşının öncülüğünü 
yapan Blumberg ve ark HBsAg yüzey antijenin hepatit B taşıyıcılarının kanın 
santrüfüj edilerek elde edilen plazma sıvısının saflaştırarak virüse karşı koruma 
özelliğini göstermişler ve antijeni saflaştırma metodları ilk yaptıkları için 1972 
yılında bunu kendileri oluşturduğunu belgeler ile kanıtlamışlardır. Maalesef evre 
çalışmalarının uygulanması ve maddi gelir getirmeye başlaması 1982 yılını bul-
muştur. (40). Virüsü taşıyanların plazmalarından saflaştırılan HBsAg ile yapı-
lan bu aşılar ilk rejenerasyon aşı ismini almışlardır. (29,60).Gen teknolojisinin 
ilerlemesi ve gen teknolojisindeki metodların kullanılması ile HBsAg’ye ait gen 
mayalarda klonlanmış ve mayalarda sentezlenen HBsAg saflaştırılarak Hepatit B 
aşılarında kullanılmıştır. Bu teknolojik metod ile elde edilen aşılar ile hazırlanan 
aşılar ikinci rejenerasyon aşı olarak isimlendirilmiştir. İkinci rejenerasyon aşı-
lar birinci rejenerasyon aşılara göre sonuçları daha iyi bulunmuş ve güvenirlilik 
oranları yüksek bulunmuştur. Bu yüzden birinci jenerasyon aşının yapımında 
kullanılan HBsAg antijeni plazma sıvısından  sterilizasyon için süzgeçten geçiril-
se de HIV virüs enfeksiyonunu barındırabilir. (38). İkinci nesil aşılardaki HBsAg 
yüzey antijeni ile bulaş şeklinde bulunan glikolizlenme ile meydana gelmektedir. 
Bu sebepten dolayı üçüncü rejenasyon aşılarda, memeli hücre güzergahı olan 
(CHO)’larına klonlanmış S geni materyali glikolizlemiş HBsAg kullanılmakta-
dır. (38). Laboratuvar koşullarında üretilen memeli hücre hattı HBsAg’yi hücre 
kültür muhitine salgılamaktadır ve antijen bumuhitte saflaştırılmaktadır. İkinci 
rejenasyon aşılarda ise HBsAg maya hücreleri içinde uer almakta ve mayalar fiz-
ksel veya kimyevi metodla bölündükten sonra HBsAg saflaştırılmaktadır. Maya-
ların 14 bölünme işleminin HBsAg’nin veriminin azalmasına sebep olma ihtima-
li düşünüldüğünden durum üçüncü rejenasyon aşıların ikinci rejenasyon aşılara 
göre glikolizlenmeden sonraki diğer bir üstünlük olarak kabul edilmektedir. (37). 
Kendi içlerinde belirli üstünlükleri ve obstüriksiyon olmasına karşın her üç reje-
nasyon hepatit B aşısının koruyuculuğu yetişkinlerde yaklaşık olarak % 95’t (29).
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Hepatit B Aşısı Önerilenler
•	 Yeni doğan bütün bebekler 
•	 Daha önce aşısı yapılmayan 19 yaşından küçükler
•	 Cinsel yolla bulaşan hastalıklara maruz kalanlar
•	 HBsAg (+) kişilerin HBV’ye uygun cinsel arkadaşları
•	 Çok eşli yaşam sürenler
•	 Cinsel yol hastalığı olan ve tedavi görenler
•	 Biseksüeller
•	 Vücut sıvılarına maruz kalma riski taşıyan kişiler
•	 Damardan madde bağımlıları
•	 Enfekte birey ile aynı evde yaşayan diğer aile fertleri
•	 Hastanede çalışan sağlık personelleri 
•	 Kronik böbrek hastaları
•	 Mental geriliği olan bireyler ve bakım vericiler
•	 Yetişkin dönemdeki diyabetus mellitus hastaları
•	 Diyabetli bireye tedavi veren 60 yaş üstü sağlıkçılar
•	 Hepatit b virüsünün fazla olduğu yerlere yolculuk yapanlar
•	 Hepatit b virüsünün fazla olduğu ülkelerden evlat edinenler
•	 Hepatit C ile enfekte kişiler
•	 HIV bulaşmış kişiler 
•	 Tutuklu evleri
•	 Uzun süreli karaciğer hastaları
•	 INR bozuk bireyler ve kan almak zorunda olanlar
•	 Hastalığından dolayı hastanede ortamlarında fazla kalmak. ( 35).

Hepatit Aşının Korunma Şartları
•	 Soğuk bir yerde buzdolabı gibi
•	 2–8°C arasındaki uygun sıcaklıkta
•	 Ve derin dondurucuya konulmadan saklanmalıdır. Aksi takdirde aşının 

verimi azalır.
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Hepatit B Aşısının Verimliliği
•	 Aşının etkinliği anti-HBs oluşması ile takip edilmekte 
•	 Aşının verimli olup olmadığı kandaki Anti Hbs antikorunun varlığı ile 

belirlenip takibi yapılır.
•	 10 IU/L üzerinde ise aşının koruyucu olduğu bilinir. (35).

Aşının Veriminin Azaldığı Durumlar
Aşıdan Kaynaklı Durumlar 

•	 Uygun olmayan koşullarda muhafaza etmek
•	 Uygulama yolu, uygulayan kişi, ve uygulanan dozdan kaynaklı durumlar
•	 Konakçı faktörleri 
•	 Yaşın ilerlemesi
•	 Erkek olmak
•	 Aşırı kilolu olmak
•	 Tütün ve türevlerini kullanmak
•	 Birden fazla hastalığa sahip olmak
•	 Bağışıklık sisteminin bozulması (38).

HBV Aşısının Komplikasyonları
•	 Aşı uygulanan vücudun bölgesinin kızarması, şişmesi ve ağrı varlığı 

(%3-29) 
•	 Vücut sıcaklığının artışı (%1-6) 
•	 Halsiz düşme
•	 Baş ağrısı 
•	  Mide Bulantı/kusma 
•	 ishal
•	 Artralji 
•	 Kas ağrısı
•	 Vücutta kaşıntı ve döküntü
•	 Karaciğer enzimlerinin yükselmesi (56)
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Hepatit B Virüsünden Korunmanın Yolları
Virüsün bebeklere bulaşmasını engellemek için gebelik öncesi Hepatit B tara-
ması yapılması

Enfekte annelerin çocuklarına doğumdan sonraki dönemde ilk 24 saat için-
de pasif profilaksi ile hepatit aşısını aynı anda uygulamak (35)

Horizontal yolla enfekte olmayı engellemek için riskli kişilerin ve yakın te-
maslıların aşılanması

Hepatit B bulaşmış enfekte bireyleri bilgilendirmek
Hepatit virüsünün uyum sağlama yeteneği fazla olduğu için 18 yaş alındaki 

bireylerin yaralanmaları sonucu bulaşı engellemek için dikkatli olmak
Ortak malzeme kullanımına dikkat edilmesi gerekir. (49).

Hastanede ve Riskli Ortamlarda Çalışan Bireylerin Dikkat Etmesi 
Gereken Unsurlar

•	 El yıkama endikasyonuna uyum sağlanmalı ve uygulanmalı
•	 Eldiven, maske-gözlük, önlük kullanımına dikkat edilmeli,
•	 Hastane atıklarının atık yönetimine göre ayrıştırılması
•	 Kesici delici alet seçimine dikkat edilmeli
•	 Yetişmiş personel seçimi
•	 Ortamın temizliğinin uygun koşullarda yapılması (35)

2009 yılında 18 yaşından büyük bireylerle yürütülen bir araştırmada, Türki-
ye’de HBsAg yüzey antijeninin kanda pozitif olması %4 ve AntiHBc’nin varlı-
ğı ise %30,6 bulunmuştur. (51, 42). Türkiye’de 18 yaşını geçmiş üç kişiden biri 
Hepatit B virüs enfeksiyona maruz kalmış ve ergin dönemde olan 2 milyondan 
fazla bireyin de Hepatit B yüzey antijeni olan HBsAg kanda pozitif olduğu tah-
min edilmektedir. Virüs ile enfekte olan bireylerin sadece tahmini olarak %12’si 
Hepatit B virüsüne maruz kaldığını bilmekte olduğu ön görülmektedir. (52). 
Bu hal Türkiye’de Hepatit B virüsü hakkında yeterli bilgi sahibi olmadığının ve 
bireylerin bu durumun farkına varma konusunda son derece geri de olduğu 
belirtilmiştir. Hepatit B enfeksiyonun mutlak bir tedavi yöntemi yoktur. Fakat 
hastalığın önlenebilir bir hastalık olduğu bilinmektedir. Bu hastalığın önlenme-
si aşı ile olmaktadır. (9). Hepatit B tedavi edilmemesine rağmen önlenebilmek-
tedir. Hastalığı önlemekte aşı ile olmaktadır. Ergin dönemde aşısı yapılmamış 
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bireylerin yapılan taramalarla tespit edilip aşılarının uygulanması ile ülkenin 
ekonomik durumuna katkı sağlanacağı düşünülmektedir. (9). Virüsün görülme 
sıklığı gelişmiş ülkelerde daha az iken gelişme gösteren ülkelerde ise daha faz-
la görüldüğü saptanmıştır. Gelişmiş bir ülke olan Amerika’da her sene 300.000 
yeni enfekte hasta olduğu ve neredeyse bu enfekte kişilerin %70’ini ergenler ve 
18 yaş üstündeki erginlerden oluştuğu bildirilmiştir. (15). 1991 tarihinden iti-
baren Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) her çocuğun aşı programında yer alan he-
patit aşısı olması gerektiğini açıklamıştır. 2006 yılının son ayına kadar 164 ülke 
Hepatit B aşı programını uygulamaya başlamıştır. (49). Hepatit B virüs aşısının 
sık bir şekilde kullanılması ile Hepatit B ile enfekte bireylerin sayısı azalmış ve 
bu durum akut ve kronik Hepatit B enfeksiyonundan hayatını kaybedenlerin 
sayısında azalışa gidilmiştir. (49). Bu duruma paralel olarak Afrika’da halen 
%3’ler civarındadır. Çocuklukta ortaya çıkan kronik Hepatit B virüs hastalığı 
uzun sürede aşılamanın yapılması ile Hepatit B ile enfekte olma sıklığında azal-
ma olması beklenmektedir. Bunun yanı sıra aşılama önceliği olan yeni doğan 
bebeklere aşı yapılmaması, yüksek riskli yerlerde çalışanlara aşı yapılmaması ve 
belli aralıklarla antikor titrelerine baktırmaması, aşı kabulünden sonra doğanla-
ra ve Hepatit B virüsüne yakalanıp tedavi olmayan bireyler, Hepatit B virüsünün 
yaygınlaşmasını ve bu duruma bağlı olarak ölüm oranının tekrar artışına sebep 
olacaktır. (49). HBV hastalığında enfeksiyonun ilerlemesi bulaşın olduğu yaş ile 
ilişkilidir. Bu durumda çocukluk zamanında yakalanılan enfeksiyonun %90’ bir 
belirti vermezken yaşın ilerlemesi ile birlikte %20-30 sıklıkta belirti vermekte-
dir. (49). Hepatit B virüsü ile enfekte olmakta bireylerin gösterdiği davranışlar 
önemli bir yere sahiptir. Ergenlik döneminde olan bireylerin virüs ile enfekte ol-
ması açısından riskli olduğu (20, 9 57). Horizontal yolla enfekte olma prevelansı 
okulun ilk yıllarında %2-5, üniversiteye geçişte %7’ye kadar yükseldiği araştır-
malarla ortaya saptanmıştır. (15). Bu nedenle yetişkinlik döneminden önceki 
bireyler arasında bazı davranışlar ve uygulamalar Hepatit B virüsü ile enfekte 
olmaya zemin hazırlamakta ve bulaş riskini arttırmaktadır. Örneğin; dövme, 
akupunktur yaptırma, piercing uygulamaları, madde kullanımının artması cin-
sellik yaşının giderek daha erken başlaması vb. durumlar hepatit B virüsünün 
yaygınlaşma riskinin günbegün arttırmaktadır. (32). Türkiye’de yapılmış olan 
epidemiyolojik araştırmalar virüsün daha çok çocukluk ve adölesan dönemde 
olduğu, bulaşmanın ise ülkemizde horizontal şekilde olduğunu saptamışlar. Ay-
rıca verilere göre 18-20 yaşları arasında toplumun taşıyıcılık oranın arttığını 
ifade etmişlerdir. (47). Özellikle bulaş yolunun engellenmesi ve için adölesan 
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dönemde olan bireylere Hepatit B virüsü ve Hepatit B virüsünden korunma 
yöntemlerinin açıklanması, hastalık durumunda rehber olunması ve önlenebi-
len bir hastalık olduğu, korunmanın ise aşı ile sağlanabildiği konuları detaylı 
olarak anlatılarak bilinçlendirilmesi gerekmektedir.
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