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ÖZET                                                                               
Son yıllarda başlıca geçişi fekal-oral yolla olan hepatit E virusunun (HEV), parenteral yoldan da infeksiyon oluşturabile-

ceğine dair çalışmalar dikkat çekmektedir. Bu çalışma  kan transfüzyonu uygulanan cerrahi hastalarında HEV’ in transfüzyon 
yoluyla bulaşıp bulaşmadığının araştırılması amacıyla planlanmıştır. Bu amaçla elektif major ortopedik cerrahi girişim nede-
niyle, operasyon esnasında kan transfüzyonu yapılan 55 hasta ve bu hastaların 101 donörü çalışmaya alınmıştır. Hastaların pre-
operatif (pre-op) dönemde alınan kan örneklerinde HBsAg, anti-HCV , anti-HEV IgG ve anti HEV IgM,  HBsAg ve anti-HCV 
açısından negatif donör kan örneklerinde ise anti-HEV IgG ve anti HEV IgM mikro EIA yöntemi ile  araştırılmıştır. Hastaların 
operasyondan 1 ay sonra (post-op) alınan kontrol kan örnekleri yine HBsAg, anti-HCV, anti-HEV IgG ve anti HEV IgM yö-
nünden incelenmıştır. Hastaların tümü hem preop hem de postop dönemde HBsAg ve anti-HCV yönünden negatif bulunmuş-
tur. Dokuz donörün kan örneğinde anti-HEV IgG,  2 donörde de anti-HEV IgM pozitif olarak saptanmıştır. Bununla birlikte 
beş hastada preop ve post-op 1. ayda alınan kan örneklerinde anti HEV IgG pozitif olarak bulunurken, hastaların hiçbirinde 
pre-op ve post-op anti HEV IgM pozitifl iğine rastlanmamıştır. Sonuç olarak iki donörde akut HEV infeksiyonu saptanmasına 
rağmen, bu kanların transfüze edildiği hastalarda infeksiyon gelişmemiş olması, HEV’in transfüzyonla bulaşma ihtimalinin 
düşük olduğunu  göstermektedir.
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SUMMARY
Over recent years the main transmission route of hepatitis E virus (HEV) has been through faecal-oral transmission; ho-

wever some studies stressed the parenteral transmission of HEV. Th e aim of this study was to evaluate of whether HEV can be 
transmitted to patients through blood transmission who are undergoing major orthopaedic surgery. 55 elective orthopaedic 
surgery patients who required blood transfusions and their 101 blood donors were included in the study. Th e patient sera were 
tested for HBsAg, anti-HCV, anti-HEV IgG and anti-HEV IgM preoperatively by micro EIA method.  Th e blood donors which 
were negative HBsAg and anti-HCV, were investigated for anti-HEV IgG and anti-HEV IgM. Both serologic tests were perfor-
med for the patient blood samples 1 month aft er the operation. HBsAg and anti-HCV were negative in all patients both preo-
peratively and postoperatively. Anti-HEV IgG and IgM were positive in 9 and 2 blood donor samples, respectively. In patients 
sera, anti-HEV IgG were positive in 5 patients preoperatively and postoperatively. However, anti-HEV IgM was found negative 
in all patients. As a result, even though two donors had acute HEV infection, blood transfusion hepatitis did not develop in 
patients. It is concluded that, there is minimal risk of HEV infection through blood transfusion.
Key words: Hepatitis E virus, transfusion, parenteral, transmission.
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GİRİŞ
Hepatit E virusu (HEV) ilk defa 1983 yılında ne A ne 
de B virusu kaynaklı olmadığı bilinen hepatitli olgu-
ların dışkı örneği filtratlarının maymunlara deneysel 
olarak damar içi yolla verilmesi ile oluşturulan infek-
siyon modelinde tanımlanmıştır. Başlangıçta genom 
organizasyonu ve morfolojileri calicivirus’ lara ben-

zediğinden Caliciviridae ailesinin bir üyesi olarak sı-
nıfl andırılmış, ancak sekans analizleri ile Togaviridae 
ailesi ile yakından ilişkili olduğu gösterilmiş, günü-
müzde “sınıfl andırılamayan” olarak kabul edilmiştir. 
HEV genomu tek sarmallı, pozitif polariteli ve yaklaşık 
7.2 kb büyüklüğünde RNA’ dır (1). Çevresel sanitasyo-
nun yetersiz olduğu ülkeler başta olmak üzere, dün-
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Tablo 1. Donör ve hasta örneklerinde hepatit E virus se-
rolojik göstergeleri. 

Anti-HEV 
IgM pozitif

N %

Anti-HEV 
IgG pozitif

N %
Donör (n=101) 2 1.9 9 8.9
Pre-op hasta (n=55) - - 5 9
Post-op hasta (n=55) - - 5 9

yanın birçok bölgesinde çoğu kez major epidemik 
salgınlara neden olurken, önemli bir oranda da spo-
radik hepatit olgularının sebebidir (2,3). Temel bulaş 
yolu, kontamine olmuş su veya yiyecekler aracılığı ile 
fekal-oral yoldur. Bununla birlikte, erişkin hastalarda 
parenteral bulaş riski de bildirilmiştir (2, 4, 5). Ende-
mik ülkelerde infekte annelerden bebeklerine bulaş 
yolu da tanımlanmıştır. (2, 4-6).

Bazı çalışmalarda, kan donörlerinde yüksek oran-
larda anti-HEV pozitifl iği bildirilmiştir (5). Bu durum 
toplum içinde virüsün parenteral yayılım gösterebi-
leceğini düşündürtmektedir. Transfüzyona bağlı he-
patit E infeksiyonu gelişebileceği bildirilmiş olması-
na rağmen, parenteral bulaş riski ile ilgili çalışmalar 
oldukça kısıtlıdır (3).

Bu çalışmanın amacı, major ortopedik cerrahi 
nedeniyle kan transfüzyonu yapılan hastalarda pa-
renteral HEV bulaşma riskinin araştırılmasıdır.

GEREÇ ve YÖNTEM
Elektif major ortopedik cerrahi geçiren ve kan trans-
füzyonu yapılan 55 hasta ile bu hastaların 101 do-
nörüne ait örnekler incelenmiştir. Hastaların serum 
örnekleri pre-operatif (pre-op) ve ameliyat sonrası 
(post-op) 4. haftada toplanmıştır. Tüm hastalara 
toplam 101 ünite kan transfüzyonu yapılmıştır (or-
talama 1.84 ünite) ve transfüzyon sırasında donör 
kanlarından örnekler alınarak, tüm örnekler çalışma 
gününe kadar -20°C’ de saklanmıştır.

Hastaların pre-op dönemde alınan kan örnekleri 
HBsAg (Organon Teknika, Boxtel, NL), anti HCV (UBI 
HCV EIA, United Biologicals, NY, USA), anti-HEV IgG 
ve anti-HEV IgM (Genelabs Diagnostics, Singapure) 
açısından mikro EIA yöntemi ile araştırılmıştır. Stan-
dart kan bankası tarama testleri ile (HBsAg, anti-HIV 
ve anti-HCV) incelendikten sonra transfüzyona uy-
gun bulunan 101 donörün kan örneğinde ise anti-
HEV IgM ve anti-HEV IgG bakılmıştır. Hastalardan 
post-op dönemde alınan kontrol kan örnekleri yine 
HBsAg, anti-HCV, anti-HEV IgG ve anti-HEV IgM yö-
nünden araştırılmıştır.

Anti-HEV IgM pozitif örneklerde, çapraz reaksi-
yonların varlığı açısından ANA, anti-DNA (Euroim-
mun, Germany), romatoid faktör (RF) (Dade Beh-
ring, Germany) bakılmıştır.

Ayrıca hastaların pre-op ve post-op örnekleriyle 
donör serumlarında, karaciğer fonksiyonlarını de-

ğerlendirmek için ALT ve AST düzeyleri test edilmiş-
tir (Hitachi 911 automatic analyser).

BULGULAR
Hastaların serum örneklerinin tamamında hem pre-
op hem de post-op dönemde HBsAg ve anti-HCV 
negatif olarak bulunmuştur. Beş hastada (%9) pre-
op ve post-op anti-HEV IgG pozitif olarak saptan-
mıştır. Hiçbir hastada pre-op ve post-op anti-HEV 
IgM pozitifl iği saptanmamıştır (Tablo 1). Hastaların 
tümünde pre-op ALT ve AST değerleri normal sınır-
larda bulunmuştur. Post-op örneklerde ise 9 has-
tada ALT ve AST’ nin, 2 hastada da sadece ALT’ nin 
ılımlı yüksek olduğu saptanmıştır. İzlemde bu para-
metrelerin normale döndüğü gözlenmiştir.

101 kan donörünün 9 tanesinde (%8.9) anti-HEV 
IgG, 2 tanesinde (%1.9) de anti-HEV IgM pozitifl iği 
bulunmuştur. Anti-HEV IgM pozitif örnekler ANA, 
anti-DNA ve RF açısından negatif olarak saptanmış-
tır. Yine anti-HEV IgM pozitifl iği olan 2 donörün ALT 
ve AST değerlerinin ılımlı yüksek olduğu gözlenir-
ken, diğer tüm donör örneklerinde bu parametrele-
rin normal sınırlar içinde olduğu tesbit edilmiştir. Bu 
iki donörden kan transfüzyonu yapılan iki hastanın 
post-op kan örneklerinde anti-HEV IgM ve anti-HEV 
IgG negatif olarak saptanmıştır. Aynı zamanda bu 
hastaların ALT ve AST değerleri de normal olarak 
değerlendirilmiştir. Anti-HEV IgG pozitif olan 9 do-
nör kanının verildiği hastalardan hiç birinde post-op 
HEV serolojisi pozitifl iği bulunmamıştır.

TARTIŞMA
Gelişmekte olan ülkelerde, diğer enteral bulaşım 
gösteren hepatit türleri gibi hepatit E infeksiyonu 
da salgınlara yol açabilmektedir. Temel bulaş yolu 
fekal-oral yol olarak bilinmekle birlikte endemik ve 
non-endemik bölgelerde parenteral bulaşma riskin-
den de bahsedilmektedir. Bununla birlikte hemodi-
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yaliz hastaları gibi riskli kabul edilebilecek gruplarda 
anti-HEV IgG antikorlarının yüksek olmasının nedeni 
açıklanamamaktadır (7). Bu nedenle fekal-oral bula-
şın yanında parenteral bulaş yolunun da olabileceği 
düşünülmektedir. Sylvan ve ark. ları (4) , kronik oto-
immun karaciğer hastalığı olan olgularda yaptıkla-
rı çalışma sonucunda HEV’ in parenteral bulaşma 
riskinin olduğunu belirtmişlerdir. Aynı zamanda 
Khuroo ve ark. ları (8), HEV’ in vertikal geçişini ince-
lemişler ve infekte anneden çocuğa aktarılabildiğini 
öne sürmüşlerdir. Arankalle ve Chobe (3), endemik 
bölgelerde posttransfüzyon hepatit E infeksiyonu-
nun görülebileceğini ve geniş serilerle incelenmesi 
gerektiğini bildirmişlerdir. Hindistan’ da sık transfüz-
yon yapılan talasemik çocuklarda yapılan bir çalış-
mada %10 oranında yakın zamanda geçirilmiş HEV 
infeksiyonu tesbit edilmiştir (9).

Uzamış viremi dönemleri bildirilse de, HEV infek-
siyonunun viremi fazı genellikle kısadır. Bu nedenle 
parenteral bulaşma riskinin önemli olmadığı kabul 
edilmektedir (2). Ancak özellikle endemik bölgelerde 
böyle bir risk bulunabileceği ve transfüzyon sorunla-
rına yol açabileceği düşünülebilir. HEV’ in parenteral 
bulaşma riskinin belirlenmesi özellikle kan bankası 
tarama testleri yönünden önemlidir. Parenteral bulaş-
ma riski yüksek bulunursa, HEV serolojisi kan bankası 
tarama testleri için önerilebilir. Eğer parenteral bu-
laşma riski yok veya önemsenmeyecek oranlarda ise, 
rutin HEV serolojik testleri kan bankalarında gereksiz 
harcamalara ve iş gücü kaybına yol açacaktır. Khuroo 
ve ark.ları (10) HEV’ in parenteral geçiş riskini araştır-
dıkları çalışmalarında, üç aylık periyot içinde çoklu 
transfüzyon yapılmış olan 30 kişilik hasta grubunun 
%43.3’ ünde akut hepatit E göstergeleri olan anti HEV 
IgM ve HEV RNA’ yı pozitif olarak saptamışlar, buna 
karşılık kontrol grubunda bu oranı %2 olarak bildir-
mişler ve özellikle HEV için endemik olan bölgelerde 
kan bankalarında donör tarama testlerinin yeniden 
gözden geçirilmesi gerektiğini vurgulamışlardır. Yine 
Japonya’ da açık kalp operasyonu nedeniyle 23 fark-
lı donörden elde edilen 23 ünite kan ürünü alan bir 
hasta, operasyondan 24 gün sonra akut hepatit tab-
losu ile yeniden interne edilmiş, hastanın post-op 37. 
günde alınan kan örneğinde HEV RNA pozitif olarak 
saptanmıştır. Yapılan incelemelerde donörlerden bi-
rinde HEV RNA pozitifl iği tesbit edilmiştir (11).

HEV infeksiyonu tanısında en sık kullanılan yön-
tem anti-HEV IgM ve anti-HEV IgG’ lerin ELISA yön-

temiyle araştırılmasıdır. Yalancı negatif sonuçlardan 
kaçınmak için testler, infeksiyonun akut döneminde 
yapılmalıdır. Anti-HEV IgM pozitifl iği akut HEV in-
feksiyonunun göstergesidir. Yalancı anti-HEV IgM 
pozitifl iği çok sık rastlanmamakla birlikte, otoim-
mun hepatit ya da romatolojik hastalıklar varlığında 
nadiren çapraz reaksiyon olarak görülebilir. Bazen 
anti-HEV IgM pozitifl iği olmaksızın, gittikçe artan ya 
da çok yüksek titrelerde anti-HEV IgG pozitifl iği de 
akut HEV infeksiyonu tanısını destekler (2). Reverse-
transcription polimerase chain reaction (RT-PCR) ile 
HEV RNA’ nın tesbiti en kesin tanı yöntemi olmak-
la birlikte, ülkemizde rutinde kullanımı kısıtlı olup, 
daha çok belli merkezlerde araştırma amacıyla uy-
gulanmaktadır. 

HEV infeksiyonlarında inkübasyon süresi 15-60 
gün olup, anti-HEV IgM semptomların ortaya çıkı-
şıyla kanda belirmekte ve yaklaşık 2-3 ay tesbit edi-
lebilmektedir. Anti-HEV IgM cevabının hemen ar-
dından anti-HEV IgG’ ler kanda belirmekte, anti-HEV 
IgG titreleri akut faz boyunca yükselmekte, konvale-
san dönemde düşüş göstermektedir (2). Bu nedenle 
çalışmamızda posttransfüzyonel HEV infeksiyonu-
nun saptanabilmesi amacıyla, transfüzyon yapılan 
hastalardan ikinci kan örnekleri operasyondan 1 ay 
sonra toplanmıştır.

Sunulan çalışmada, 101 donörden 2 tanesin-
de (%1.9) anti-HEV IgM pozitifl iği saptanmıştır. Bu 
donörlerin kanlarının verildiği hastalarda ameliyat 
sonrası dönemde yapılan incelemelerde anti-HEV 
IgM pozitifl iği saptanmamıştır. Bu durum transfüz-
yon için kan alınan dönemde donörlerde vireminin 
sona erdiği, ancak anti-HEV IgM pozitifl iğinin de-
vam ettiği, bu nedenle hastaların infekte olmadık-
ları şeklinde yorumlanabilir. Diğer taraftan, ameliyat 
öncesinde anti-HEV IgG pozitifl iği olan donörlerden 
kan alan hastalarda da ameliyat sonrası serolojik in-
celemelerde pozitifl ik saptanmamıştır. Bu donörler-
de geçirilmiş HEV infeksiyonu vardır ve geç dönem-
de bulaştırıcı olmadıkları kabul edilmektedir. Genel 
olarak çalışmamızda parenteral bulaş riski saptan-
mamıştır.

Ülkemizde kan donörlerinde anti HEV seropo-
zitifl iği Kayseri’ de % 1.6 (12), Bursa’ da %7.5 (13), 
Ankara’ da %7.6 (14), Malatya’ da %9.7 (15) olarak 
bildirilmektedir. Bu çalışmada saptanan %8.9’ luk 
oran daha önceden bildirilen bu sonuçlarla uyumlu 
bulunmuştur.
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Çalışmamızda bazı kısıtlamalar da bulunmakta-
dır. Bunlardan birincisi anti-HEV pozitifl iği bulunan 
hastalara HEV-RNA bakılamamış olmasıdır ve bu 
teknik bir kısıtlılıktır. İkinci sorun da anti-HEV IgM 
ve IgG pozitifl iği olan kanların hastalara verilmiş 
olmasıdır. Arankalle ve Chobe’ nin de belirttikleri 
gibi (3) bu durum etiğe aykırı gibi görülebilir. Ancak 
çalışmamızda donör kanlarının HEV serolojisi trans-
füzyon yapıldıktan sonra elde edilebilmiştir. Aynı 
zamanda HEV serolojisi kan bankasının rutin tarama 
testleri içinde yer almamaktadır.

Sonuç olarak, HEV infeksiyonu için elektif cerrahi 
uygulanacak hastalarda parenteral bulaşma riskinin 
önemli olmadığı kanısına varılmıştır. Ancak bu yargı 
daha geniş serilerle incelenmelidir.
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