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OZET

Bu ¢alismanin amact anti-HDV pozitifligi bulunan olgularin uzun siireli takip sonuclarinin irdelenmesidir. Bu geri-
ye doniik calismaya ELISA yéntemi ile anti-HDV pozitifligi bulunan olgular alindi. Bu olgular Ocak 2001-Ocak 2008
tarihleri arasinda poliklinikte takip edilmisti. Olgularin baslangic yas, cinsiyet, beden Ritle indeksi, fibroz skoru,
Knodell skoru, HDV-RNA pozitifligi, HBV-DNA pozitifligi, HCV ko-infeksiyonu varligi, alkol kullanimi, serum ALT
diizeyleri, HBeAg pozitifligi durumu ve tedaviye virolojik yanit ve virolojik yanitin devamliligt dosya bilgilerinden
kaydedildi. On sekiz olgu (ortalama yaglart 42 + 13 yil olan 9 (%50) kadin ve 9 (%50) erkek ¢calismaya dahil edil-
di. Olgularda standart interferonla ortalama tedavi siiresi 16 = 5.11 ay (alt ve iist siurlar 12-24) idi. Tedavi dnce-
sinde 17 (%94) hasta HDV-RNA pozitif; 4 (% 22) hasta HBV-DNA pozitifti ve bir hastada HCV/HDV/HBV ko-infek-
siyonu vardi. Yedi hasta 12 ay, ii¢c hasta 16 ay ve ii¢ hasta da 24 ay siireyle tedavi almisti. Tedavinin 12. ay1, teda-
vi sonu ve tedavi sonrast birinci yildaki virolojik yanit oranlart swrastyla 7/12 (%58), 6/13 (%46) ve 3/10 (%30)
bulundu. Serum ALT diizeyi 90 U/L veya daha fazla olan olgular tedaviye 90 U/L’ den diisiik olanlardan daha iyi
cevap veriyordu. Tedavi baglangicindan itibaren ortalama takip siiresi 17.58 + 13.26 ay (alt ve iist stnurlar 0.548)
idi. Tedaviyi tamamlayan 13 hasta icinde sadece 2 (% 15)’sinin takip stiresi sonunda HDV-RNA negatif olduklari
goriildi. Bu ¢calismanin sonuglart bize; 1. Standart interferonla tedavi edilen HDV ile infekte olgularin yaklasik ya-
risinda (%46) tedavi sonu virolojik yanit varken bu oranin uzun siireli takip sonunda diisiik (%15) oldugunu, 2. Se-
rum ALT diizeyi 90 U/L’ den fazla olan olgularin az olan olgulara gére tedavi sonu yanitlarinin daha iyi oldugunu,
3. Tedavi éncesi parametrelerin tedavinin 12. ayindaki virolojik yanitla iligkili olmadigini ve 4. Tedavi oncesi pa-
rametrelerin tedavi sonrast birinci yildaki virolojik yanitla iliskili olmadigini diigiindiirmiistiir.

Anahtar Kelimeler: HDV, virolojik yanit, interferon.
SUMMARY
Evaluation of Long-Term Follow-Up Results of the Patients with Anti-HDV Positivity

The aim of this study is to evaluate the natural long-term course of patients who had anti-HDV antibodies and to
determine the factors associated with virological response in standard interferon-treated patients with chronic HDV
infection. This retrospective study included patients who had anti-HDV positivity by ELISA. These patients were fol-
lowed on an out-patient basis between January 2001 and January 2008. We recorded baseline age, gender, body-
mass index, fibrosis score, Knodell score, HDV-RNA positivity, HBV-DNA positivity, HCV coinfection, alcohol abuse,
serum ALT levels, HBeAg positivity; virolojik response to treatment, duration of treatment and durability of respon-
se from their files. We compared the patient groups with and without virological response in terms of baseline pa-
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rameters and duration of treatment. Eighteen patients [9 (50%) female and 9 (50%) males with a mean age of
42 + 13 years] were included in this study. Mean treatment duration with standart interferon was 16 + 5.11 months
(range 12-24). Seventeen (94%) patients had detectable HDV-RNA; four (22%) patients had detectable HBV-DNA
and one patient had HBV/HDV/HCV coinfection before treatment. Seven patients has been treated for 12 months;
three patients for 16 months and three patients for 24 months. Virological response at the twelfth months of treat-
ment, at the end of treatment and, at the one year after treatment was achieved in 7/12 (58%), 6/13 (46%), and
3/10 (30%) of patients respectively. The patients with serum ALT levels higher than 90 U/L responded therapy bet-
ter at the end of treatment than the patients with lower levels. Mean follow-up period after treatment initiation was
17.58 + 13.26 months (range 0.548). Among 13 patients who had finished treatment, only 2 (15%) patients were
HDV-RNA negative at the end of follow-up period. Our results imply these: 1. In the patients treated with standard
interferon, virological response rate at the end of treatment was about half of the patients (46%), but at the end of
long follow-up period virological response was low (15%), 2. The patients with serum ALT levels higher than 90
U/L respond therapy better at the end of treatment than the patients with lower levels, 3. Baseline parameters were
not associated with virological response at the twelfth months of treatment and 4. Baseline parameters and treat-

ment duration were not associated with virological response after one year of treatment.

Key Words: HDV, response, interferon.

GIRiS
Kronik hepatit delta viriis (HDV) infeksiyonu en
az goriilen ve en ciddi kronik hepatit formudur.
Kronik HDV infeksiyonunun olgularin 2/3’inde si-
roza yol actig1 ve siroz gelisiminin tek basina go-
riilen kronik HBV infeksiyonuna goére daha genc
yaslarda oldugu bildirilmistir (1). Kronik HDV in-
feksiyonunda kullanilan tek tedavi yontemi olan
standart interferon (IFN) tedavisine yanit litera-
tiirde oldukca farkli oranlarda bildirilmis ve kali-
c1viral yanitin az goriildiigii 6ne stiriilmistir (2).

Bu yazinin amaci, anti-HDV pozitifligi nedeniyle
degerlendirmeye aldigimiz olgularin uzun sireli
takip sonuclarinin irdelenmesi ve tedaviye yaniti
belirleyen degiskenlerin degerlendirilmesidir.

MATERYAL ve METOT
Calismaya Alinma Kriterleri

Bu calismada, SB Istanbul Egitim ve Arastirma
Hastanesi Kronik Hepatit Polikliniginde Ocak
2001-Ocak 2008 tarihleri arasinda takip edilen an-
ti-HDV pozitif olgularin dosyalar1 geriye doniik
olarak degerlendirildi.

Calismadan Dislanma Kriterleri

HIV infeksiyonu, intravenoz (IV) uyusturucu kul-
lanimi, malignite, gebelik, karaciger transplantas-
yonu, otoimmiin hepatit ve hemakromatozu olan
olgular ¢alismaya alinmadi.

Degerlendirmeye Alinan Parametreler

Olgularin yasi, boyu, viicut agirlig, cinsiyeti, ka-
raciger biyopsisinde histopatolojik aktivite in-
deksi (HAI) ve fibroz skoru, polimeraz zincir re-
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aksiyonu (PCR) yontemi ile tedavi 6ncesi HDV-
RNA ve hepatit B viriisii (HBV)-DNA pozitifligi
olup olmadig1, HBeAg durumu, tedavi 6ncesi se-
rum alanin aminotransferaz (ALT) diizeyleri, he-
patoseliiler karsinoma (HSK) gelisip gelismedigi,
olgulara uygulanan tedavi rejimleri ve bu tedavi-
ler sirasinda virolojik parametrelerde meydana
gelen degisiklikler dosya bilgilerinden kaydedil-
di. Beden kitle indeksi (BKI) kilogram cinsinden,
viicut agirligt metre cinsinden boyun karesine
boélinerek bulundu. Olgular serum ALT diizeyi
normal sinirin st simirini iki kattan fazla gecen-
ler ve gecmeyenler (= 90 U/L, < 90 U/L) olarak iki
gruba ayrildi.

Uygulanan Tedavi

Olgulara haftada ¢ kez 10 MU IFN-02b veya haf-
tada 3 kez 9 MU IFN-02a olmak {izere iki farkl tip
IFN tedavi rejimi uygulandi.

Tedaviye Virolojik Yanitin Tanimlanmasi

IFN tedavisine virolojik yanit PCR ydntemi ile
HDV-RNA negatiflesmesi olarak tanimlandi.

Karaciger Biyopsi Orneklerinin
Degerlendirilmesi

Karaciger biyopsi 6rnekleri modifiye Knodell sko-
ru kullanilarak degerlendirildi. Bu degerlendirme-
de dort parametre (periportal nekroz, portal inf-
lamasyon, fibrozis ve intralobiiler nekroz) 0’dan
4’e kadar derecelendirildi. Bu skorlama sistemin-
de toplam skorun 2 veya daha kiiciik oldugu olgu-
lar normal kabul edilirken; en kotu skor 16 olarak
belirlendi. Fibroz skoru 0’dan 4’e kadar derece-
lendirildi ve fibroz skorunun 4 olmasi siroz olarak
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kabul edildi. Olgular Knodell skoru < 8 ve > 8
olan ve fibroz skoru < 2 ve > 2 olan olgular olarak
gruplara ayrildi.

HDV-RNA Olciim Yontemi
HDV-RNA nested PCR yOntemiyle 6lciildi.
istatistiksel Analiz

Istatistik hesaplamalarda SPSS-13 (SPSS Inc., Chi-
cago, IL) istatistik paket programi kullanildi. Ol-
gularin yas, ortalama takip siiresi, tedavi siiresi
ve BKI degerleri ortalama = standart sapma ve en
kii¢iik ve en biiylik deger; Knodell skoru ve fibroz
skoru degerleri ortanca degerle birlikte en biiyiik
ve en kiiciik deger ve cinsiyet, HBeAg durumu,
HBV-DNA pozitifligi, serum ALT yiiksekligi olup
olmamasi, alkol kullanim durumu, Knodell skoru-
nun yiksek olup olmamas: ve fibroz skorunun
yiiksek olup olmamasi olgu sayisi ile birlikte yiiz-
de deger olarak ifade edildi. Tedavinin 12. ayinda,
tedavi sonu ve tedavi sonrasi birinci y1l sonu vi-
rolojik yanit ile kategorik degiskenler arasindaki
iliski ki-kare testi ile ve siirekli degiskenler arasin-
daki iliski Mann-Witney U testi ile degerlendirildi.

BULGULAR
1. Olgularin Tedavi Oncesi Genel Ozellikleri

Anti-HDV pozitif olan olgularin dosyalari geriye
donik olarak incelendiginde yedi yil icinde anti-

HDV pozitifligi olan 18 olgunun takip edildigi go-
rildii. Olgularin genel 6zellikleri Tablo 1’ de 6zet-
lenmistir. Ortalama takip siiresi 17.58 + 13.26 ay-
di (en kiiciik ve en biiylik deger sirasiyla 0.5 ve
48). Olgularin 9 (%50)’u kadin ve 9 (%50)’u da er-
kek olup, ortalama yaslari 42 = 13 yildi (alt ve ist
siir 19 ve 58). Olgulardan 3 (%16)’tinin basvuru
oncesinde alkol kullanim 6ykiisii vardi. Ortalama
BKIi 26.58 + 4.89 (alt ve iist sinirlar 18.29 ve 34.95)
idi. HAI median degeri 11 (en kiiciik ve en bilyiik
degerler 7 ve 15) ve fibroz skoru median degeri 2
(en kiiclik ve en biiylik degerler 1 ve 4)’idi. Dokuz
(%50) olguda fibroz skoru 3 veya 4 iken 9 (%50)
olguda da 1 veya 2 idi. Fibroz skoru 0 olan olgu
yoktu. Olgularin 16 (%89)’sinda Knodell skoru
8’den biiyiikken 2 (%11)’sinde 8 veya daha kiiciik
bulundu. On sekiz olgunun 15’inde HBeAg ve an-
ti-HBe ol¢iimii yapilmisti ve 3 (%20) olguda HBe-
Ag pozitif ve anti-HBe negatifken 12 (%80) olguda
HBeAg negatif ve anti-HBe pozitifti. HBeAg pozitif
bulunan {i¢ olgudan birinde tedavi 6ncesi HDV-
RNA ile birlikte 693 IU/mL'de HBV-DNA pozitifligi
de vardi. Diger iki olguda ise HBV-DNA negatifti.
Olgularin tiimiinde tedavi 6ncesi serum ALT dii-
zeyi normal sinir1 geciyordu. Sekiz (%44) olguda
serum ALT diizeyi 90 U/L ve 10’unda ise < 90 U/L
idi. Anti-HDV pozitifligi olan 18 olgunun 14'inde
HDV-RNA pozitif HBV-DNA negatif; iciinde HDV-

Tablo 1. Anti-HDV pozitifligi olan olgularin tedavi éncesi genel dzellikleri ile ilgili degerler.

Anti-HDV pozitif olgular
n=18

Erkek (n, %)

Yas (y1l)

Ortalama takip stresi (ay)
Beden kitle indeksi

9 (50)
42 +13(19-58)
17.58 + 13.26 (0.5-48)
26.58 = 4.8 (18.29-34.95)

Alkol kullanimi (n, %) 3(16)
Knodell skoru 11 (7-15)
Fibroz skoru 2(1-4)
Fibroz skoru = 3 (n, %) 9 (50)
Knodell skoru > 8 (n, %) 16 (88)
HBeAg pozitif olgular (n, %) 3 (20)
Serum ALT = 90 U/L olan olgular (n, %) 8 (44)
HDV-RNA pozitif HBV-DNA negatif olan olgular (n, %) 14 (77)
HDV-RNA pozitif HBV-DNA pozitif olan olgular (n, %) 3 (16)
HDV-RNA negatif HBV-DNA pozitif olan olgular (n, %) 1(5)
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RNA ve HBV-DNA pozitif ve birinde HDV-RNA ne-
gatif ve HBV-DNA pozitifti. Kronik HDV infeksiyo-
nu tedavisi 6ncesi 4 (%22) olguda HBV-DNA pozi-
tifti. Bu olgularin Giciinde HBV-DNA kantitatif ola-
rak oOlciilirken, birinde kalitatif olarak olcild.
Kantitatif 6lcim yapilan {i¢ olgunun ortalama
HBV-DNA diizeyi 1571 + 2009 41 IU/mL (alt ve iist
sinirlar sirasiyla 150 ve 3870) bulundu. Tedavi si-
rasinda ve sonrasinda 2 (%11) olguda HBV-DNA
pozitiflesmesi goriildi. Bir olguda HBV/HCV/HDV
ko-infeksiyonu vardi. Olgular arasinda takip siire-
since HSK gelisen olgu yoktu.

2. Uygulanan Tedavi; Tedavi Sirasinda ve
Tedavi Sonrasi Virolojik Takip

Kronik HDV infeksiyonlu 17 olguya haftada iic kez
10 MU IFN-02b veya haftada tic kez 9 MU IFN-02a
olmak tizere iki farkl tip IFN tedavi rejimi degisik
slirelerde uygulandi. Olgulardan 9 (%53)’una haf-
tada li¢c kez 10 MU interferon-a2b ve 8 (%47)’ine
de haftada 3 kez 9 MU IFN-02a tedavisi verildi. Ol-
gularin tedavi siireleri Tablo 2’de 6zetlendi.

Anti-HDV pozitif olan 18 olgunun birinde HDV
RNA negatif oldugu icin kronik HDV infeksiyonu-

na yonelik tedavi verilmedi ve {i¢ olgu alt1 aydan
az tedavi aldi. En az alt1 ay tedavi alan 14 olgu
vardi ve bu olgulardan biri halen tedavinin seki-
zinci ayindayken 13 olgu tedaviyi tamamlamisti.
Tedavisini tamamlayan 13 olgunun yedisi 12 ay,
Gicll 16 ay ve licli 24 ay tedavi ald1. Olgularin teda-
vinin altinci, 12., 16. ve 24. ayindaki virolojik ya-
nitlarina iligskin degerler Tablo 3’te gosterildi.

Altinc1 ayda HDV-RNA o6lcgiillen 11 olgunun 6
(%54)’sinda, 12. ayda HDV-RNA olciilen 12 olgu-
nun 7 (%58)’sinde, 16. ayda HDV-RNA olciilen alt1
olgunun 2 (%33)’sinde ve 24. ayda HDV-RNA 06l¢ii-
len {i¢ olgunun 2 (%66)’sinde virolojik yanit vardi.
Tedaviyi tamamlayan 13 olgunun 6 (%46)’sinda
tedavi sonu HDV-RNA negatifti. Tedavi sonu viro-
lojik yanit alinan bu alt1 olgudan 12 ay tedavi alan
dort olgunun ikisinde bir yilda ve birinde dort yil-
da virolojik relaps goriildii. On alt1 ay tedavi alan
olgularin hicbirinde tedavi sonu virolojik yanit
yoktu. Tedavi sonu virolojik yanith olan ve 24 ay
tedavi alan iki olgudan birinde birinci yilda relaps
goriildi. On iki ay tedavi alan olgulardan birinde
virolojik yanit tedavi sonrasi ii¢ yilda; 24 ay teda-

Tablo 2. Anti-HDV pozitif olan olgularin tedavi oncesi ve tedavi sirasindaki HBV-DNA durumlart ve tedavi
stirelerine iligkin degerler.
Toplam olgu sayisi n=18
Yan etki nedeniyle tedavisi bir aydan once kesilen olgu sayisi 1
Alti ay veya daha az sure tedavi alan ve tedavisi devam eden olgu sayisi 3
6-12 ay arasi tedavi alan ve tedavisi devam eden olgu sayisi 1
Tedavisi biten olgu sayisi 13
On iki ay tedavi verilen olgu sayisi 7
On altr ay tedavi verilen olgu sayisi 3
Yirmi dort ay tedavi verilen olgu sayisi 3
Tablo 3. Kronik HDV infeksiyonlu olgularin degisik stirelerde virolojik yanit oranlari.

HDV-RNA negatif olgu/HDV-RNA

olciilen olgu
Degerlendirme ayi n n %
6. ay 6 1 54
12. ay 7 12 58
16. ay 2 6 33
24. ay 2 3 66
98 Viral Hepatit Dergisi 2007; 12(2): 95-102
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Tablo 4. Kronik HDV infeksiyonu tedavisi sonrast tedavi sonu yanit alinan olgularda tedavi sonrasi relaps

oranlart.

Tedavi sonu Tedavi sonrasi Tedavi sonrasi Tedavi sonrasi Tedavi sonrasi
yanit alinan bir yilda relaps iki yilda relaps iic yilda relaps dort yilda relaps
olgularda goriilen olgular goriilen olgular goriilen olgular goriilen olgular
tedavi siireleri n n n n

12 ay (n=4) 2 - - 1

16 ay (n =0) - - -

24 ay (h=2) 1 Takipli olgu yok Takipli olgu yok Takipli olgu yok

Tablo 5. Tedaviye 12. ayda virolojik yanit durumuyla tedavi 6ncesi bazi parametreler arasindaki iliski ile ilgili

veriler.

Tedaviye 12. ayda
virolojik yanit alinan olgular

Tedaviye 12. ayda
virolojik yanit alinmayan olgular

n= 7 n=>5 P
HBeAg pozitif olgular (n, %) 0 (0) 2 (40) 0.444
Serum ALT dizeyi = 90 U/L (n, %) 3(42) 1(20) 0.576
HBV-DNA pozitif/negatif olgular 0/7 2/3 0.152
Histopatolojik aktivite indeksi 12.28 9.8 0.066
Yas (yil) 42.34 38 0.57
Beden kitle indeksi 29.15 24.8 0.167
Cinsiyet (erkek) (n, %) 2 (28) 3 (60) 0.558
Alkol (n, %) 2 (28) 0 (0) 0.470
Fibroz skoru > 3 (n, %) 4 (57) 2 (40) 1

vi alan olgulardan birinde de tedavi sonrasi bir
yilda devam ediyordu. Bu bulgular Tablo 4'te
ozetlendi.

3. Tedavi Oncesi Baz1 Degiskenlerin Tedavinin
12. Ayindaki Virolojik Yanita Etkisi

Tedaviye 12. ayin sonunda virolojik yanit veren
ve vermeyen olgu gruplar arasinda tedavi 6nce-
si degiskenler acisindan fark bulunamadi. Bulgu-
lar Tablo 5’te 6zetlendi.

4. Tedavi Oncesi Baz1 Degiskenlerin ve Tedavi
Siiresinin Tedavi Sonu ve Tedavi Sonrasi Bir
Yilda Virolojik Yanita Etkisi

Tedavi sonu virolojik yaniti olan alt1 olgunun 4
(%66) inde serum ALT diizeyleri = 90 U/L iken, vi-
rolojik yanit1 olmayan yedi olgudan hicbirinde se-
rum ALT diizeyi = 90 U/L degildi (p = 0.021). Teda-
vi sonu virolojik yanithh ve yanitsiz olan hasta
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gruplar1 arasinda serum ALT diizeylerindeki fark-
liik disinda, diger tedavi 6ncesi degiskenler aci-
sindan ve tedavi siireleri acisindan fark bulunma-
di1 (Tablo 6).

Tedavi sonu birinci yil sonrasi virolojik yanith ve
yanitsiz olan hasta gruplar1 arasinda tedavi 6nce-
si degiskenler ve tedavi siiresi acisindan fark bu-
lunmadi (Tablo 7).

TARTISMA

Anti-HDV pozitif olan olgularda karaciger hastali-
ginin histopatolojik siddetinin daha fazla oldugu
gosterilmistir. Bir ¢calismada, anti-HDV pozitifligi
karaciger biyopsisinde minimal degisiklik bulu-
nan olgularda %3.8 oraninda, kronik persistan he-
patit bulunan olgularda %10.6 oraninda, kronik
aktif hepatit bulunanlarda %34.5 oraninda ve si-
roz bulunanlarda %42.5 oraninda bildirilmistir
(3). Ulkemizdeki olgularda yapilan bir cahismada
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Tablo 6. Tedavi sonu virolojik yanit durumuyla tedavi siiresi ve bazi tedavi dncesi parametreler arasindaki

iligki ile ilgili veriler.

Tedavi sonu yanith olgular

Tedavi sonu yanitsiz olgular

n= 6 n=7 p
HBeAg pozitif olan olgular (n, %) 0 (0) 2 (40) 0.182
Serum ALT dizeyi = 90 U/L olan 4 (66) 0 (0) 0.021
olgular (n, %)
HBV-DNA pozitif/negatif olan 1/5 2/5 1
olgular (n)
12, 16 ve 24 ay tedavi almis olgu 4/0/2 3/3/1 0.181
sayilari (n1/ n2/ n3))
Histopatolojik aktivite indeksi 10.85 11.66 0.505
Yas (yil) 45.16 38.48 0.317
Beden kitle indeksi 29.57 25.33 0.153
Cinsiyet (erkek) (n, %) 2 (33) 3 (42) 1
Alkol (n, %) 2 (33) 0 (0) 0.192
Fibroz skoru =3 (n, %) 3 (50) 3(42) 1

Tablo 7. Tedavi sonu birinci yil sonunda virolojik yanit durumuyla tedavi siiresi ve bazi tedavi oncesi para-

metreler arasindaki iliski ile ilgili veriler.

Tedavi sonu birinci
yil sonunda yanith olgular

Tedavi sonu birinci
yil sonunda yanitsiz olgular

n= 3 n=10 p
HBeAg pozitif olan olgular (n, %) 0 (0) 2 (25) 1
Serum ALT diizeyi 2 90 U/L olan 2 (66) 2 (20) 0.203
olgular (n, %)
HBV-DNA pozitif/negatif olan 1/2 2/8 1
olgular (n)
12, 16 ve 24 ay tedavi almis olgu 2/0/1 5/3/2 0.550
sayilari (n1, n2, n3))
Histopatolojik aktivite indeksi 10.33 1.5 0.484
Yas (yil) 49.66 39.14 0.176
Beden kitle indeksi 31.37 26.06 0.091
Cinsiyet (erkek) (n, %) 1(33) 4 (40) 1
Alkol (n, %) 0 (0) 2 (20) 1
Fibroz skoru = 3 (n, %) 0 (0) 6 (60) 0.192

da anti-HDV pozitifligi asemptomatik tasiyicilar-
da 9%0.9-16.2 oraninda, kronik hepatitlilerde %
15.6-51.7 oraninda ve karaciger sirozu olanlarda
%23-74 oraninda bulunmustur (4). Bir ¢alismada
da kronik HBV infeksiyonlu olup ayni zamanda
anti-HDV pozitifligi olan olgularda siirekli serum
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ALT yiiksekligi, kronik aktif hepatit ve yillik siroz
gelisme oranlarinin sirasiyla %69, %46 ve %9.4 ol-
dugu ve anti-HDV negatif olgularda ise bu oranla-
rin sirasiyla %47, %20 ve %5.2 oldugu bulunmus-
tur (5). Bu calismadan ¢ikan sonug, anti-HDV po-
zitif olan olgularda HDV siiperinfeksiyonunu izle-
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yen (¢ yilda olgularin %25’inde ve alti-yedi yil
icinde %50'sinde siroz gelisecegi anlamina gel-
mektedir. Bizim calismamizda da bu calismalari
destekler sekilde anti-HDV pozitif olan olgularin 9
(%50)’unda fibroz skorunun ii¢ veya dort oldugu
ve 16 (%88)’'sinda Knodel skorunun 8’den biiyiik
oldugu bulunmustur.

Bir calismada, HBV infeksiyonuna baghh kompan-
se sirozu olan Bat1 Avrupali olgularda HDV infek-
siyonunun HSK oramini {i¢ kat artirdig1 ortaya c¢ik-
mistir (6). Olgularimiz arasinda HSK gelisen olgu
bulunmamis olup, bunun olgu sayisinin azligina
bagl olabilecegini diistinmekteyiz.

Kronik HDV infeksiyonlu olgularda HDV’nin varli-
ginin genellikle HBV replikasyonunu baskiladigi
ve bu nedenle de olgularin genelde HBeAg nega-
tif bulundugu bidirilmistir (7). Kronik HDV infek-
siyonlarinda genellikle HBV icin gecerli olmakla
birlikte viriislerden herhangi birinin replikasyonu
azalmistir. Bizim 18 olgumuzun tedavi 6éncesi de-
gerlendirmesinde olgularin cogunun HDV-RNA
pozitif ve HBV-DNA negatif oldugu gorilmistiir.
HBeAg olctimii yapilan 15 olgudan {iciinde HBe-
Ag pozitifligi bulunmustur. Bu bulgular, calisma-
mizda sadece kronik HBV infeksiyonu bulunan ol-
gulardan olusan kontrol grubu bulunmadigindan
HDV varhiginin HBV replikasyonunu baskiladigi
seklinde yorumlanamamakla birlikte HDV/HBV
ko-infeksiyonunda genelde HDV replikasyonunun
baskin oldugunu diisiindiirmektedir.

Kronik HDV infeksiyonlu olgularda bir viriisiin te-
davi ile baskilanmasinin diger virisii aktif hale
getirebildigi bildirilmistir (7). Olgularimizdan iki-
sinde HDV replikasyonunun tedavi ile baskilan-
mas1 sonrast HBV-DNA pozitiflesmesi goriilmiis
olmakla birlikte, bu durum HBV replikasyonunun
spontan aktivasyonuna da bagl olabileceginden
HDV replikasyonunun baskilanmasiyla iliskisi
gOsterilememistir.

Kronik HDV infeksiyonunda biyokimyasal, viro-
lojik ve histolojik diizelmenin gosterildigi tek te-
davi rejimi IFN tedavisidir (8). Yapilan calisma-
larda, verilen IFN dozunun artirilmasinin ve te-
davi stiresinin uzatilmasinin kronik HDV infeksi-
yonunda virolojik ve biyokimyasal yanit oranla-
rin1 artirdigr gosterilmistir (9,10). Bugiin Oneri-
len, tedavi siiresinin iki yildan az olmamasidir
(2). Kronik HDV infeksiyonunda tedaviye yanitin
zamanlamasinin ¢ok degisken oldugu ve kimi ol-
gularda tedavinin ge¢ donemlerinde ve hatta te-
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davi bittikten sonra goriilebilecegi bildirilmistir.
Olgularimiza verilen standart IFN tedavisinde
dozlar arasinda farklilik olmamasindan dolay:
dozlarla ilgili bir karsilastirma yapilamamistir.
Bizim calismamizda, kronik HDV infeksiyonu
olup standart IFN tedavisini tamamlayan 13 olgu
vardi ve bunlarin yedisi 12 ay, Gicli 16 ay ve ligii
de 24 ay siireyle tedavi almisti. Olgularimizin te-
davi siiresi ile tedavi sonu ve tedavi sonrasi bi-
rinci y1l sonunda virolojik yanit alinmasi arasin-
da anlaml bir iliski olmamas! sonucunun olgu
sayllarinin azligindan kaynaklanabilecegi diisii-
niillmiistiir. Kronik HDV infeksiyonunda uzun sii-
reli yanitin az gorildig bildirilmistir (2,9,11).
Giinde 9 MU IFN-02a’nin 12 ay siireyle verildigi
bir calismada, tedavi sonu HDV-RNA negatifligi
%71 iken takip sonu HDV-RNA negatifligi %0 bu-
lunmustur (9). IFN-02b'nin 5 MU/m? dozunda
dort ay verilip sonra 3 MU/m? dozunda sekiz ay
daha verildigi bir calismada da, tedavi sonu ya-
nit %70 iken takip sonu yanit %20 bulunmustur
(11). Bizim calismamizda da benzer sekilde teda-
vi sonu virolojik yanit oldukca iyi olmasina rag-
men (%46) sik goriilen relapslar sonucu takip so-
nu yanitlarin oldukca diisiik diizeyde kaldig1 go-
rilmistir.

Literatiirde HBeAg pozitif olan olgularin ve se-
rum ALT diizeyleri daha yiiksek olanlarin IFN te-
davisine daha kotli yanit verdikleri ileri siiriil-
mistir (8,12). Bizim calismamizda tedavi sonu
yanith ve yanitsiz olgu gruplar1 arasinda HBeAg
pozitifligi ve HBV-DNA pozitifligi acisindan fark
yokken, tedavi sonu virolojik yanitli olgularda se-
rum ALT yiiksekliginin yanitsiz olgulara gore da-
ha fazla oldugu bulunmustur. Literatiir bilgileriy-
le celigkili bu bulgularin olgu sayisinin azligindan
kaynaklanabilecegini diistiniiyoruz.

Bu calismanin sonuclari bize;

1. Standart IFN verilen olgularda tedavi sonu viro-
lojik yanit oranlarinin %46 civarinda olup uzun
siireli takipte yanit oranlarinin diisiik oldugunu,

2. Serum ALT diizeyi = 90 U/L olan olgularin < 90
U/L olan olgulara gore tedavi sonu yanitlarinin
daha iyi oldugunu,

3. Tedavi 6ncesi degiskenlerin tedavinin 12. ayin-
daki yanita etkisi olmadigini,

4. Tedavi 6ncesi degiskenler ve tedavi siiresinin
tedavi sonrasi birinci yildaki virolojik yanita etki-
si olmadigini diistindiirmiistiir.
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