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KAN VERICILERINDE HEPATIT G VIRUS PREVALANSI
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OzZET

GB virus C/hepatit G virus (GBV-C/HGV) hepatit yaptigi dislinilen, yeni bulunmus bir flavivirusdur. Bu ¢alismanin amaci, kan
vericilerinde HGV prevalansini saptamak idi. Bu amagla, Isparta bélgesi kan vericilerinde HGV-RNA ve gegirilmis infeksiyon belirteci
olan E2 zarf proteinine karsi olusmus antikorlar arastirildi. Calisma grubu, Nisan 2001-Temmuz 2001 tarihlerinde 60 kan
vericisinden olusturuldu. Serum 6rnekleri real time polimeraz zincir reaksiyonu ile HGV-RNA ve ticari enzyme-linked immunosorbent
assay (ELISA) ile HGV E2 antikorlarinin varligi igin test edildi. Kan vericilerinin serumlarinda GBV-C/HGV RNA %1.66 ve HGV E2
antikorlar %6.66 olarak saptandi. Sonug olarak, kan transflizyon éykusi olmamasina ragmen, bolgedeki kan vericilerinde gegcirilmis
ve gegirilmekte olan infeksiyon (viremi ve/veya HGV antikor) belirtegleri yliksek oranlarda (%8.33) bulundu. Bundan dolayi, sonuglar
HGV infeksiyonunun sadece kan verme ile degil, ayrica aile ici iliski, cinsel yolla gegis gibi diger bulagsma yollarindan da olabilcegini
desteklemektedir.

SUMMARY

GB virus C/hepatitis G virus (GBV-C/HGV) is a recently discovered Flavivirus, considered to be a cause of hepatitis. The purpose of
this study was to determine the prevalence of HGV in blood donors in Isparta, a Mediterranean city of Turkey. The prevalence of
HGV-RNA and antibodies to the envelope 2 antigen (anti-E2), a marker of past infection, in blood donors were investigated. The
study group consisted of 60 blood donors in the April 2001-July 2001 period. Serum samples were tested for the presence of HGV-
RNA by real time polymerase chain reaction (PCR) and for anti-E2 by a commercial enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA).
GBV-C/HGV RNA was present in the sera from 1.66% of the blood donors, and anti-HGV E2 antibodies could be detected in 6.66%
of the samples. In conclusion, the percentage of previous or current infection (viremia and/or antibody to E2) was detected as
8.33% in blood donors, indicating that GBV-C/HGV infection appears to be common among blood donors in the region even in the
absence of blood transfusion. Thus, the results support that HGV is transmissible not only by blood transfusion, but probably also by
other transmission routes such as sexual and intrafamilial contact.

GiRiS

Hepatit C virusu (HCV)nun 1989'da klonlanmasindan  (HGV) adi verilen yeni hepatit viruslari buldugu bil-
sonra transflizyon sonrasi hepatit olgularinin %90'nin-  dirilmistir. Bu yeni iki virusun molekiler &zellikleri kargi-
dan fazlasi hepatit A-E olarak aciklanmigtir (1). Ancak lastirildiginda ayni virusun farkh kokenleri oldugu anlasil-
1995/1996 yillarinda iki bagimsiz virus arastirma grubu  mistir (2-4). Genomik olarak HCV’de benzeyen bu virus
tarafindan GB virus C (GBV-C) ve hepatit G virusu Flaviviridae familyasinda sunulmustur (5).
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GBV-C/HGV'nin transflizyon sonrasi akut veya kronik
hepatit ve hatta fulminan hepatit olgularinda rapor edil-
mis olmasina ragmen karaciger hasari yapmasindaki
roli tam olarak goésteriimemistir (6). GBV-C/HGV'nin tasi-
yicihdr uzun yillar devam edebilmekte ve zamanla viral
RNA serumdan temizlenebilmektedir. Bu sirada virus
zarf protein E2'ye (envelope protein) karsi antikorlar
(anti-E2) gelisebilmektedir (7). Bu antikorlarin olugmasi
GBV-C/HGV infeksiyonunda iyilesme bulgusu olarak
yorumlanmigtir.

Virus farkli kan verici topluluklarinda cesitli prevalans
oranlari (%0.9’dan 14.6’ya kadar) ile diinya lzerine da-
gilmistir (8-10). Epidemiyolojik veriler, akut veya kronik
non A-E hepatitli hastalarda, hemodiyaliz hastalarinda,
HIV tagiyicilar ile hemofili ve talesemi hastalarinda, béb-
rek, karaciger ve kemik iligi transplantasyonu yapilan
hastalarda HGV gorilme sikhdinin daha fazla oldugunu
gOstermektedir (9-12).

Bu calismanin amaci; Isparta il merkezi kan vericilerinde
HGV sikliginin saptanip Tirkiye ve dinya Uzerindeki
dagilimini belilemede yardimci olmak ve bdlgedeki bu
virus igin olasi bulas yollarini belirlemektir.

GEREG VE YONTEM

Serum ornekleri: Calisma icgin kan 6rnekleri Siileyman
Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Kan Merkezi’ne Nisan
2001-Temmuz 2001 tarihleri arasinda gonulli olarak ilk
kez kan vermek isteyen vericilerden alindi. Calisma gru-
bunu kan ve kan Uriinu transflizyon anamnezi, intrave-
ndz ila¢ kullanimi veya mesleki riski olmayan 60 kisi
olusturdu.

Kan vericilerinde Turkiye’de yasal olarak zorunlu tarama
testleri olan; VDRL (Veneral Disease Research Labora-
tory) disindaki, HBsAg, anti-HCV Ab, Anti HIV1-2 Axsym
(Abbott Laboratories-USA) aygitinda Microparticle Enzyme
Immunoassay (MEIA) yontemiyle arastirildi.

HGV-C/HGV RNA: RNA ekstraksiyonu: Total RNA 150
ml serumdan Uretici firma talimatlarina uyularak Nucleo-
Spin RNA Virus kiti (Macherey-Nagel, (Cat no: 740
956.250) (Duren-Almanya) kullanilarak yapildi.

Real time PCR GBV-C/HGV RNA’nin 5’'UTR bdlgesin-
den primer ve prop kullanilarak ¢alisildi. Forward primer;
5- GTT GGT AGG TCG TAA ATC CCG GTC ATC TTG-
3’, revers primer; 3'- GGC TGC AGT CCG AAC AGC
AAT TTG-5 ve Taq Man probe; 5- CTC TAG CGC TTG
TGG CGA GAA A-3'. PCR, EZ rTth RNA PCR kit (Perkin
Elmer, Foster City CA, ABD) kullanilarak GeneAmp 5700
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(Sequence Detector System, Perkin Elmer) aygiti ile
cahgsildi.

HGV/GBV-C antikor testi: Anti-HGV dizeyleri, HGV Ab
EIA (Alpha Scientific, ABD) kiti kullanilarak Uretici firma
talimatlarina gére saptandi.

BULGULAR

Kan verici grubu, yaslari 20 ile 50 arasinda degisen ve
yas ortalamasi 34.70 (SD + 7.86) olan, 59 erkek ve bir
kadindan olustu.

Kan vericilerinden sadece bir kigide (% 1.66) HGV RNA
pozitifligi saptandi. Hepatit G virus viremisi saptanan bu
kiside, HGV antikorlari ELISA ile saptanamadi. Kan veri-
cilerinden dort kiside (%6.66) anti-HGV pozitifligi saptan-
di ve HGV antikorlari saptanan bu kisilerde HGV viremisi
saptanmadi. Sonug olarak, kan vericilerinde HGV ile kar-
silasma (HGV RNA pozitifligi + anti HGV ELISA pozitif-
ligi) orani %8.33 olarak bulundu.

TARTISMA

Hepatit G virus RNA kaybolmasindan sonra pozitiflesen
ve viral klirensin bir géstergesi oldugu kabul edilen HGV
zarf proteinlerine karsi olusmus antikorlar gézardi edi-
lirse, HGV'nin akut veya gegciriimekte olan infeksiyonunu
gO6sterecek ne bir antijen ne de virusa karsi olusmus an-
tikorun saptanamamasi, HGV igin yapilan epidemiyolojik
calismalarin hepsini PCR ile HGV RNA'nin saptanma-
sina bagiml kilmistir (8). PCR bazl yontemlerin de anti-
kor veya antijen saptayan yontemlere gére daha zah-
metli, pahali ve uygulamasinin zor olmasi gibi dezavan-
tajlarindan dolayi, genis ¢apli epidemiyolojik ¢alismalarin
yapilmasinda problem olusturmustur. Polimeraz zincir
reaksiyonu ile HGV RNA, virusla karsilasmayi gdster-
mesi yerine, viral persistans belirleyicisi oldugundan epi-
demiyolojik calismalarda sikinti olusturmaktadir (9,13).
Hepatit G virus icin duyarli ve 6zgll antijen veya antikor
ile ilgili yéntemlerin gelistiriimesine kadar, guvenilir epi-
demiyolojik ¢calismalar icin HGV RNA yaninda ELISA ile
HGV anti E2 antikorlarinin bakilmasinin uygun oldugu
distnlimastar. Hepatit G virus RNA ile anti E2 antikor-
larinin birlikte bakildigi epidemiyolojik ¢alismalarda hem
geciriimekte olan hem de gecirilmis infeksiyonlar ortaya
konulmus olacaktir.

Bu calismada, Isparta bolgesi kan vericilerinde HGV igin
vireminin bulgusu olan HGV RNA pozitifligi %1.66
saptandi. Kan vericilerine iliskin olarak Istanbul’dan %2
ve izmirden %1 (14) Sansun’dan %2 (15) oranlarinin bil-
dirilmesi, Turkiye'deki kan vericilerinde HGV RNA
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pozitifik oraninin % 1-2 arasinda degistigini ortaya
koymaktadir. Yurt digsinda kan vericilerinde yapilan tara-
malarda; %1-2,5 arasinda degisen oranlara bu c¢alisma-
nin bulgulari benzerdir (8, 9, 16, 17). Kan vericilerinde
farkli Ulkelerde yapilan g¢aligmalarda gok duslk oldugu
gibi cok yiksek HGV viremi oranlari da bildirilmistir.
Bunlar; Avustralya'da % 1-4, Norveg'te %2.5, ispanya ve
Fransa'da %3-4.2, italya’da % 4.4, Brezilya'da % 5.2,
Myanmar %11 ve Bolivya'’da % 14.6 gibi ¢esitlilik goster-
mektedir (16-21). Bu farkl Ulkelerdeki ¢esitli HGV viremi
oranlari, calisma kapsamina alinan gruplarin farkh sos-
yo-ekonomik ve kdltirel toplumlardan kdken almalari ile
agiklanabilecegi gibi, virusun farkli bolgelerde farkh dagi-
limlar goésterdiginin bulgusu da olabilir. Degisik kulturel
dizeydeki kisilerde olan farkli seropozitiflik oranlarinin
g6stergesi olarak, génulli kan vericilerinde HGV RNA
oranlari Hindistan’da %4, Cin'de %0.7 iken, profesyonel
vericilerde ise Hindistan’da %46.7 ve Cin’de %7.9 olarak
bildirilmistir (22). Yine italya’da yapilan bir galismada,
HGV RNA/anti-E2 pozitifligine bakarak HGV insidansini
yilda %1.7 olarak bildirmiglerdir. Ayrica ayni calisma
grubu, bir Unite kanda infeksiyon riskini %0.053 olarak
hesaplamislardir ve bu infeksiyon riski oraninin Tayvan'da
bildirilen oranlardan 10 kat daha disik oldugunu vurgu-
lamiglardir (23).

Bu calismada kan vericilerinde gegirilmis HGV infeksiyo-
nunun bulgusu olan anti-HGV pozitifligi ELISA ile %6.66
olarak saptandi. Yazarlarin bilgilerine gore, Turkiye icin
anti-HGV pozitifligi ile ilgili ilk veridir. Kan vericilerinde ya-
pilan farkl calismalarda anti-HGV oranlari, Japonya'da
%2.5, italya’da %5-8.8, Almanya’da %9, Norveg'te 10.5,
Fransa’da %14.9 ve Polonya’da %24.2 olarak bildiril-
migtir (16-23). Yine saglikh kisilerde de Avusturya’da
%13 (24) ve ltalya’da %15.6 (25) gibi farkli oranlarda
anti-HGV pozitifligi bildiriimistir. Amerika Birlesik Devlet-
leri’'nde saglikli cocuk ve geng yas gruplarinda yapilan
bir calismada, HGV anti-E2 pozitiflik oranlarini %9.4 ola-
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rak bildirmislerdir (26). Kan vericileri ve saglikh gruplarda
yapilan ¢alismalarda HGV anti-E2 oranlari %2.5 ile 24.2
arasinda degisirken hemodiyaliz, talasemi, hemofili gibi
parenteral girisimlere maruz kalan hasta gruplarinda bu
oranlarin %10.5 ile 32 arasinda degistigi bildirilmistir (9,
16, 25-28). Hatta Hollanda’da yapilan bir galismada, 50
yas Usti hemofili hastalarinda HGV anti-E2 pozitiflik
oranini %96 olarak bildirmeleri kan transfiizyonu ve pa-
renteral girisimlerin, HGV’nin bulas mekanizmasinda ne
kadar etkili oldugunu géstermektedir (8).

Hepatit G virusunun kan vericileri arasindaki prevalansi-
nin HCV’den yuksek olmasi ve HGV ile infekte hasta-
larin 6énemli bir boliminde agik bir parenteral girisim
anemnezinin olmamasi, bulasma igin bagka yollarin ola-
bilecegini dustundurmustir. Cinsel yoldan ve anneden
bebege intra-uterin gecis g0Osterebilecegi bildirilmistir
(11). Brezilya’da yapilan bir calismada, iki HGV infeksi-
yonlu hastanin aile igi tranmisyonunu molekdler delillerle
ortaya konulmustur (21). Bu galismada ise HGV infeksi-
yonlu hastalarin aile bireyleri ekonomik ve sosyal zorluk-
lardan dolay arastirilamamistir.

Hepatit G virus viremisi saptanan kiside, HGV antikorlari
ELISA ile saptanamadigi gibi HGV antikorlari saptanan
kisilerde de HGV viremisi saptanamadi. Hepatit G virus
viremisinin kaybolmasi genellikle anti-E2 antikorlarinin
ortaya ¢ikmasi ile paraleldir ve bu antikorlarin re-infek-
siyona karg! koruyucu olabilecekleri dusunilmektedir (9,
27).

Sonug olarak, kan transflizyon dyklsi olmamasina rag-
men, Isparta bolgesinin kan vericilerinde gegirilmis ve
geciriimekte olan infeksiyon (viremi ve/veya HGV anti-
kor) belirtecleri ylksek oranlar da (%8.33) saptanmistir..
Bundan dolayi, bu ¢alismada elde edilen sonuglar, HGV
infeksiyonunun sadece kan yolu ile degil ayrica, aile igci
iliski ve cinsel gecis gibi diger bulasma yollarini da kulla-
nildigini desteklemektedir.
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