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ÖZET

Bu çal›flman›n amac› anti-HDV pozitifli¤i bulunan olgular›n uzun süreli takip sonuçlar›n›n irdelenmesidir. Bu geri-
ye dönük çal›flmaya ELISA yöntemi ile anti-HDV pozitifli¤i bulunan olgular al›nd›. Bu olgular Ocak 2001-Ocak 2008
tarihleri aras›nda poliklinikte takip edilmiflti. Olgular›n bafllang›ç yafl, cinsiyet, beden kitle indeksi, fibroz skoru,
Knodell skoru,  HDV-RNA pozitifli¤i, HBV-DNA pozitifli¤i, HCV ko-infeksiyonu varl›¤›, alkol kullan›m›, serum ALT
düzeyleri, HBeAg pozitifli¤i durumu ve tedaviye virolojik yan›t ve virolojik yan›t›n devaml›l›¤› dosya bilgilerinden
kaydedildi. On sekiz olgu (ortalama yafllar› 42  ± 13 y›l olan 9 (%50) kad›n ve 9 (%50) erkek çal›flmaya dahil edil-
di. Olgularda standart interferonla ortalama tedavi süresi 16 ± 5.11 ay (alt ve üst s›n›rlar 12-24) idi. Tedavi önce-
sinde 17 (%94) hasta HDV-RNA pozitif; 4 (% 22) hasta HBV-DNA pozitifti ve bir hastada HCV/HDV/HBV ko-infek-
siyonu vard›. Yedi hasta 12 ay, üç hasta 16 ay ve üç hasta da 24 ay süreyle tedavi alm›flt›. Tedavinin 12. ay›, teda-
vi sonu ve tedavi sonras› birinci y›ldaki virolojik yan›t oranlar› s›ras›yla 7/12 (%58), 6/13 (%46) ve 3/10 (%30)
bulundu. Serum ALT düzeyi 90 U/L veya daha  fazla olan olgular tedaviye 90 U/L’ den düflük olanlardan daha iyi
cevap veriyordu. Tedavi bafllang›c›ndan itibaren ortalama takip süresi 17.58 ± 13.26 ay (alt ve üst s›n›rlar 0.5-48)
idi. Tedaviyi tamamlayan 13 hasta içinde sadece 2 (% 15)’sinin takip süresi sonunda HDV-RNA negatif olduklar›
görüldü. Bu çal›flman›n sonuçlar› bize; 1. Standart interferonla tedavi edilen HDV ile infekte olgular›n yaklafl›k ya-
r›s›nda (%46) tedavi sonu virolojik yan›t varken bu oran›n uzun süreli takip sonunda düflük (%15) oldu¤unu, 2. Se-
rum ALT düzeyi 90 U/L’ den fazla olan olgular›n az olan olgulara göre tedavi sonu yan›tlar›n›n daha iyi oldu¤unu,
3. Tedavi öncesi parametrelerin tedavinin 12. ay›ndaki virolojik yan›tla iliflkili olmad›¤›n› ve 4. Tedavi öncesi pa-
rametrelerin tedavi sonras› birinci y›ldaki virolojik yan›tla iliflkili olmad›¤›n› düflündürmüfltür.
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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-



G‹R‹fi

Kronik hepatit delta virüs (HDV) infeksiyonu  en
az görülen ve en ciddi kronik hepatit formudur.
Kronik HDV infeksiyonunun olgular›n 2/3’ünde si-
roza yol açt›¤› ve siroz gelifliminin tek bafl›na gö-
rülen kronik HBV infeksiyonuna göre daha genç
yafllarda oldu¤u bildirilmifltir (1). Kronik HDV in-
feksiyonunda kullan›lan tek tedavi yöntemi olan
standart interferon (IFN) tedavisine yan›t litera-
türde oldukça farkl› oranlarda bildirilmifl ve kal›-
c› viral yan›t›n az görüldü¤ü öne sürülmüfltür (2).

Bu yaz›n›n amac›, anti-HDV pozitifli¤i nedeniyle
de¤erlendirmeye ald›¤›m›z olgular›n uzun süreli
takip sonuçlar›n›n irdelenmesi ve tedaviye yan›t›
belirleyen de¤iflkenlerin de¤erlendirilmesidir. 

MATERYAL ve METOT

Çal›flmaya Al›nma Kriterleri

Bu çal›flmada, SB ‹stanbul E¤itim ve Araflt›rma
Hastanesi Kronik Hepatit Poliklini¤inde Ocak
2001-Ocak 2008 tarihleri aras›nda takip edilen an-
ti-HDV pozitif olgular›n dosyalar› geriye dönük
olarak de¤erlendirildi. 

Çal›flmadan D›fllanma Kriterleri

HIV infeksiyonu, intravenöz (IV) uyuflturucu kul-
lan›m›, malignite, gebelik, karaci¤er transplantas-
yonu, otoimmün hepatit ve hemakromatozu olan
olgular çal›flmaya al›nmad›.

De¤erlendirmeye Al›nan Parametreler

Olgular›n yafl›, boyu, vücut a¤›rl›¤›, cinsiyeti, ka-
raci¤er biyopsisinde histopatolojik aktivite in-
deksi (HA‹) ve fibroz skoru, polimeraz zincir re-

aksiyonu (PCR) yöntemi ile tedavi öncesi HDV-
RNA ve hepatit B virüsü (HBV)-DNA pozitifli¤i
olup olmad›¤›, HBeAg durumu, tedavi öncesi se-
rum alanin aminotransferaz (ALT) düzeyleri, he-
patoselüler karsinoma (HSK) geliflip geliflmedi¤i,
olgulara uygulanan tedavi rejimleri ve bu tedavi-
ler s›ras›nda virolojik parametrelerde meydana
gelen de¤ifliklikler dosya bilgilerinden kaydedil-
di. Beden kitle indeksi (BK‹) kilogram cinsinden,
vücut a¤›rl›¤› metre cinsinden boyun karesine
bölünerek bulundu. Olgular serum ALT düzeyi
normal s›n›r›n üst s›n›r›n› iki kattan fazla geçen-
ler ve geçmeyenler (≥ 90 U/L, < 90 U/L) olarak iki
gruba ayr›ld›.

Uygulanan Tedavi

Olgulara haftada üç kez 10 MU IFN-α2b veya haf-
tada 3 kez 9 MU IFN-α2a  olmak üzere iki farkl› tip
IFN tedavi rejimi uyguland›.

Tedaviye Virolojik Yan›t›n Tan›mlanmas›

IFN tedavisine  virolojik yan›t PCR yöntemi ile
HDV-RNA negatifleflmesi olarak tan›mland›. 

Karaci¤er Biyopsi Örneklerinin
De¤erlendirilmesi

Karaci¤er biyopsi örnekleri modifiye Knodell sko-
ru kullan›larak de¤erlendirildi. Bu de¤erlendirme-
de dört parametre (periportal nekroz, portal inf-
lamasyon, fibrozis ve intralobüler nekroz) 0’dan
4’e kadar derecelendirildi. Bu skorlama sistemin-
de toplam skorun 2 veya daha küçük oldu¤u olgu-
lar normal kabul edilirken; en kötü skor 16 olarak
belirlendi. Fibroz skoru 0’dan 4’e kadar derece-
lendirildi ve fibroz skorunun 4 olmas› siroz olarak
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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 0.5-48). 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.



kabul edildi. Olgular Knodell skoru  ≤ 8 ve > 8
olan ve fibroz skoru ≤ 2 ve > 2 olan olgular olarak
gruplara ayr›ld›.

HDV-RNA Ölçüm Yöntemi

HDV-RNA nested PCR yöntemiyle ölçüldü. 

‹statistiksel Analiz

‹statistik hesaplamalarda SPSS-13 (SPSS Inc., Chi-
cago, IL) istatistik paket program› kullan›ld›. Ol-
gular›n yafl, ortalama takip süresi, tedavi süresi
ve BK‹ de¤erleri ortalama ± standart sapma ve en
küçük ve en büyük de¤er; Knodell skoru ve fibroz
skoru de¤erleri ortanca de¤erle birlikte en büyük
ve en küçük de¤er ve cinsiyet, HBeAg durumu,
HBV-DNA pozitifli¤i, serum ALT yüksekli¤i olup
olmamas›, alkol kullan›m durumu, Knodell skoru-
nun yüksek olup olmamas› ve fibroz skorunun
yüksek olup olmamas› olgu say›s› ile birlikte yüz-
de de¤er olarak ifade edildi. Tedavinin 12. ay›nda,
tedavi sonu ve tedavi sonras› birinci y›l sonu  vi-
rolojik yan›t ile kategorik de¤iflkenler aras›ndaki
iliflki ki-kare testi ile ve sürekli de¤iflkenler aras›n-
daki iliflki Mann-Witney U testi ile de¤erlendirildi.

BULGULAR

1. Olgular›n Tedavi Öncesi Genel Özellikleri

Anti-HDV pozitif olan olgular›n dosyalar› geriye
dönük olarak incelendi¤inde yedi y›l içinde anti-

HDV pozitifli¤i olan 18 olgunun takip edildi¤i gö-
rüldü. Olgular›n genel özellikleri Tablo 1’ de özet-
lenmifltir. Ortalama takip süresi 17.58 ± 13.26 ay-
d› (en küçük ve en büyük de¤er s›ras›yla 0.5 ve
48). Olgular›n 9 (%50)’u kad›n ve 9 (%50)’u da er-
kek olup, ortalama yafllar› 42 ± 13 y›ld› (alt ve üst
s›n›r 19 ve 58). Olgulardan 3 (%16)’ünün baflvuru
öncesinde alkol kullan›m öyküsü vard›. Ortalama
BK‹ 26.58 ± 4.89 (alt ve üst s›n›rlar 18.29 ve 34.95)
idi. HA‹ median de¤eri 11 (en küçük ve en büyük
de¤erler 7 ve 15) ve fibroz skoru median de¤eri 2
(en küçük ve en büyük de¤erler 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. Olgular›n 16 (%89)’s›nda Knodell skoru
8’den büyükken 2 (%11)’sinde 8 veya daha küçük
bulundu. On sekiz olgunun 15’inde HBeAg ve an-
ti-HBe ölçümü yap›lm›flt› ve 3 (%20) olguda HBe-
Ag pozitif ve anti-HBe negatifken 12 (%80) olguda
HBeAg negatif ve anti-HBe pozitifti. HBeAg pozitif
bulunan üç olgudan birinde tedavi öncesi HDV-
RNA ile birlikte 693 IU/mL’de HBV-DNA pozitifli¤i
de vard›. Di¤er iki olguda ise HBV-DNA negatifti.
Olgular›n tümünde tedavi öncesi serum ALT dü-
zeyi normal s›n›r› geçiyordu. Sekiz (%44) olguda
serum ALT düzeyi  90 U/L ve 10’unda ise < 90 U/L
idi. Anti-HDV pozitifli¤i olan 18 olgunun 14'ünde
HDV-RNA pozitif HBV-DNA negatif; üçünde HDV-
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Tablo 1. Anti-HDV pozitifli¤i olan olgular›n tedavi öncesi genel özellikleri ile ilgili de¤erler.

Anti-HDV pozitif olgular 
n= 18

Erkek (n, %) 9 (50)

Yaş (yıl) 42  ± 13 (19-58)

Ortalama takip süresi (ay) 17.58 ± 13.26 (0.5-48)

Beden kitle indeksi 26.58 ± 4.8 (18.29-34.95)

Alkol kullanımı (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)



RNA ve HBV-DNA pozitif ve birinde HDV-RNA ne-
gatif ve HBV-DNA pozitifti. Kronik HDV infeksiyo-
nu tedavisi öncesi 4 (%22) olguda HBV-DNA pozi-
tifti. Bu olgular›n üçünde HBV-DNA kantitatif ola-
rak ölçülürken, birinde kalitatif olarak ölçüldü.
Kantitatif ölçüm yap›lan üç olgunun ortalama
HBV-DNA düzeyi  1571 ± 2009 41 IU/mL (alt ve üst
s›n›rlar s›ras›yla 150 ve 3870) bulundu.  Tedavi s›-
ras›nda ve sonras›nda 2 (%11) olguda HBV-DNA
pozitifleflmesi görüldü. Bir olguda HBV/HCV/HDV
ko-infeksiyonu vard›. Olgular aras›nda takip süre-
since HSK geliflen olgu yoktu.

2. Uygulanan Tedavi; Tedavi S›ras›nda ve 
Tedavi Sonras› Virolojik Takip

Kronik HDV infeksiyonlu 17 olguya haftada üç kez
10 MU IFN-α2b veya haftada üç kez 9 MU IFN-α2a
olmak üzere iki farkl› tip IFN tedavi rejimi de¤iflik
sürelerde uyguland›. Olgulardan 9 (%53)’una haf-
tada üç kez 10 MU interferon-α2b ve 8 (%47)’ine
de haftada 3 kez 9 MU IFN-α2a tedavisi verildi. Ol-
gular›n tedavi süreleri Tablo 2’de özetlendi.

Anti-HDV pozitif olan 18 olgunun birinde HDV
RNA negatif oldu¤u için kronik HDV infeksiyonu-

na yönelik tedavi verilmedi ve üç olgu alt› aydan
az tedavi ald›. En az alt› ay tedavi alan 14 olgu
vard› ve bu olgulardan biri halen tedavinin seki-
zinci ay›ndayken 13 olgu tedaviyi tamamlam›flt›.
Tedavisini tamamlayan 13 olgunun yedisi 12 ay,
üçü 16 ay ve üçü 24 ay tedavi ald›. Olgular›n teda-
vinin alt›nc›, 12., 16. ve 24. ay›ndaki  virolojik ya-
n›tlar›na iliflkin de¤erler Tablo 3’te  gösterildi.

Alt›nc› ayda HDV-RNA ölçülen 11 olgunun 6
(%54)’s›nda, 12. ayda HDV-RNA ölçülen 12 olgu-
nun 7 (%58)’sinde, 16. ayda HDV-RNA ölçülen alt›
olgunun 2 (%33)’sinde ve 24. ayda HDV-RNA ölçü-
len üç olgunun 2 (%66)’sinde virolojik yan›t vard›.
Tedaviyi tamamlayan 13 olgunun 6 (%46)’s›nda
tedavi sonu HDV-RNA negatifti.  Tedavi sonu viro-
lojik yan›t al›nan bu alt› olgudan 12 ay tedavi alan
dört olgunun ikisinde bir y›lda ve birinde dört y›l-
da virolojik relaps görüldü. On alt› ay tedavi alan
olgular›n hiçbirinde tedavi sonu virolojik yan›t
yoktu. Tedavi sonu virolojik yan›tl› olan ve 24 ay
tedavi alan iki olgudan birinde birinci y›lda relaps
görüldü. On iki ay tedavi alan olgulardan birinde
virolojik yan›t tedavi sonras› üç y›lda; 24 ay teda-
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Tablo 2. Anti-HDV pozitif olan olgular›n tedavi öncesi ve tedavi s›ras›ndaki HBV-DNA durumlar› ve tedavi
sürelerine iliflkin de¤erler.

Toplam olgu sayısı n= 18

Yan etki nedeniyle tedavisi bir aydan önce kesilen olgu sayısı 1

Altı ay veya daha az süre tedavi alan ve tedavisi devam eden olgu sayısı 3

6-12 ay arası tedavi alan ve tedavisi devam eden olgu sayısı 1

Tedavisi biten olgu sayısı 13

On iki ay tedavi verilen olgu sayısı 7

On altı ay tedavi verilen olgu sayısı 3

Yirmi dört ay tedavi verilen olgu sayısı 3

Tablo 3. Kronik HDV infeksiyonlu olgular›n de¤iflik sürelerde virolojik yan›t oranlar›.

HDV-RNA negatif olgu/HDV-RNA 
ölçülen olgu 

Değerlendirme ayı n n %
6. ay 6 11 54

12. ay 7 12 58

16. ay 2 6 33

24. ay 2 3 66



vi alan olgulardan birinde de tedavi sonras› bir
y›lda devam ediyordu. Bu bulgular Tablo 4'te
özetlendi.

3. Tedavi Öncesi Baz› De¤iflkenlerin Tedavinin
12. Ay›ndaki Virolojik Yan›ta Etkisi

Tedaviye 12. ay›n sonunda virolojik yan›t veren
ve vermeyen olgu gruplar› aras›nda tedavi önce-
si de¤iflkenler aç›s›ndan fark bulunamad›. Bulgu-
lar Tablo 5’te özetlendi.

4. Tedavi Öncesi Baz› De¤iflkenlerin ve Tedavi
Süresinin Tedavi Sonu ve Tedavi Sonras› Bir
Y›lda Virolojik Yan›ta Etkisi

Tedavi sonu virolojik yan›t› olan alt› olgunun 4
(%66)’ünde serum ALT düzeyleri ≥ 90 U/L iken, vi-
rolojik yan›t› olmayan yedi olgudan hiçbirinde se-
rum ALT düzeyi ≥ 90 U/L de¤ildi (p = 0.021). Teda-
vi sonu virolojik yan›tl› ve yan›ts›z olan hasta

gruplar› aras›nda  serum ALT düzeylerindeki fark-
l›l›k d›fl›nda, di¤er tedavi öncesi de¤iflkenler aç›-
s›ndan ve tedavi süreleri aç›s›ndan fark bulunma-
d› (Tablo 6).

Tedavi sonu birinci y›l sonras› virolojik yan›tl› ve
yan›ts›z olan hasta gruplar› aras›nda tedavi önce-
si de¤iflkenler ve tedavi süresi aç›s›ndan fark bu-
lunmad› (Tablo 7).

TARTIfiMA

Anti-HDV pozitif olan olgularda karaci¤er hastal›-
¤›n›n histopatolojik fliddetinin daha fazla oldu¤u
gösterilmifltir. Bir çal›flmada, anti-HDV pozitifli¤i
karaci¤er biyopsisinde minimal de¤ifliklik bulu-
nan olgularda %3.8 oran›nda, kronik persistan he-
patit bulunan olgularda %10.6 oran›nda, kronik
aktif hepatit bulunanlarda %34.5 oran›nda ve si-
roz bulunanlarda %42.5 oran›nda bildirilmifltir
(3). Ülkemizdeki olgularda yap›lan bir çal›flmada
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Tablo 4. Kronik HDV infeksiyonu tedavisi sonras› tedavi sonu yan›t al›nan olgularda tedavi sonras› relaps
oranlar›.

Tedavi sonu Tedavi sonrası Tedavi sonrası Tedavi sonrası Tedavi sonrası
yanıt alınan bir yılda relaps iki yılda relaps üç yılda relaps dört yılda relaps
olgularda görülen olgular görülen olgular görülen olgular görülen olgular
tedavi süreleri  n    n n n
12 ay (n = 4) 2 - - 1

16 ay (n = 0) - - -

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

Tablo 5. Tedaviye 12. ayda virolojik yan›t durumuyla tedavi öncesi baz› parametreler aras›ndaki iliflki ile ilgili
veriler.

Tedaviye 12. ayda Tedaviye 12. ayda
virolojik yanıt alınan olgular virolojik yanıt alınmayan olgular

n=  7 n= 5 p

HBeAg pozitif olgular (n, %) 0 (0) 2 (40) 0.444
Serum ALT düzeyi ≥ 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

Yaş (yıl) 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



da anti-HDV pozitifli¤i asemptomatik tafl›y›c›lar-
da %0.9-16.2 oran›nda, kronik hepatitlilerde %
15.6-51.7 oran›nda ve karaci¤er sirozu olanlarda
%23-74 oran›nda bulunmufltur (4). Bir çal›flmada
da kronik HBV infeksiyonlu olup ayn› zamanda
anti-HDV pozitifli¤i olan olgularda sürekli serum

ALT yüksekli¤i, kronik aktif hepatit ve y›ll›k siroz
geliflme oranlar›n›n s›ras›yla %69, %46 ve %9.4 ol-
du¤u ve anti-HDV negatif olgularda ise bu oranla-
r›n s›ras›yla %47, %20 ve %5.2 oldu¤u bulunmufl-
tur (5). Bu çal›flmadan ç›kan sonuç, anti-HDV po-
zitif olan olgularda HDV süperinfeksiyonunu izle-
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Tablo 6. Tedavi sonu virolojik yan›t durumuyla  tedavi süresi ve baz› tedavi öncesi parametreler aras›ndaki
iliflki ile ilgili veriler.

Tedavi sonu yanıtlı olgular Tedavi sonu yanıtsız olgular
n=  6 n= 7 p

HBeAg pozitif olan olgular (n, %) 0 (0) 2 (40) 0.182

Serum ALT düzeyi ≥ 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 almış olgu 4/0/2 3/3/1 0.181
sayıları (n1/ n2/ n3))

Histopatolojik aktivite indeksi 10.85 11.66 0.505

Yaş (yıl) 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 y›l sonunda virolojik yan›t durumuyla tedavi süresi ve baz› tedavi öncesi para-
metreler aras›ndaki iliflki ile ilgili veriler.

Tedavi sonu birinci Tedavi sonu birinci
yıl sonunda yanıtlı olgular  yıl sonunda yanıtsız olgular

n=  3 n= 10 p

HBeAg pozitif olan olgular (n, %) 0 (0) 2 (25) 1

Serum ALT düzeyi ≥ 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 almış olgu 2/0/1 5/3/2 0.550
sayıları (n1, n2, n3))

Histopatolojik aktivite indeksi 10.33 11.5 0.484

Yaş (yıl) 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



yen üç y›lda olgular›n %25’inde ve alt›-yedi y›l
içinde %50'sinde siroz geliflece¤i anlam›na gel-
mektedir. Bizim çal›flmam›zda da bu çal›flmalar›
destekler flekilde anti-HDV pozitif olan olgular›n 9
(%50)’unda fibroz skorunun üç veya dört oldu¤u
ve 16 (%88)’s›nda Knodel skorunun 8’den büyük
oldu¤u bulunmufltur. 

Bir çal›flmada, HBV infeksiyonuna ba¤l› kompan-
se sirozu olan Bat› Avrupal› olgularda HDV infek-
siyonunun HSK oran›n› üç kat art›rd›¤› ortaya ç›k-
m›flt›r (6). Olgular›m›z aras›nda HSK geliflen olgu
bulunmam›fl olup, bunun olgu say›s›n›n azl›¤›na
ba¤l› olabilece¤ini düflünmekteyiz.

Kronik HDV infeksiyonlu olgularda HDV’nin varl›-
¤›n›n genellikle HBV replikasyonunu bask›lad›¤›
ve bu nedenle de olgular›n genelde HBeAg nega-
tif bulundu¤u bidirilmifltir (7).  Kronik HDV infek-
siyonlar›nda genellikle HBV için geçerli olmakla
birlikte virüslerden herhangi birinin replikasyonu
azalm›flt›r. Bizim 18 olgumuzun tedavi öncesi de-
¤erlendirmesinde olgular›n ço¤unun HDV-RNA
pozitif ve HBV-DNA negatif oldu¤u görülmüfltür.
HBeAg  ölçümü yap›lan 15 olgudan üçünde HBe-
Ag pozitifli¤i bulunmufltur. Bu bulgular, çal›flma-
m›zda sadece kronik HBV infeksiyonu bulunan ol-
gulardan oluflan kontrol grubu bulunmad›¤›ndan
HDV varl›¤›n›n HBV replikasyonunu bask›lad›¤›
fleklinde yorumlanamamakla birlikte HDV/HBV
ko-infeksiyonunda genelde HDV replikasyonunun
bask›n oldu¤unu düflündürmektedir. 

Kronik HDV infeksiyonlu olgularda bir virüsün te-
davi ile bask›lanmas›n›n di¤er virüsü aktif hale
getirebildi¤i bildirilmifltir (7). Olgular›m›zdan iki-
sinde HDV replikasyonunun tedavi ile bask›lan-
mas› sonras› HBV-DNA pozitifleflmesi görülmüfl
olmakla birlikte, bu durum HBV replikasyonunun
spontan aktivasyonuna da ba¤l› olabilece¤inden
HDV replikasyonunun bask›lanmas›yla iliflkisi
gösterilememifltir.

Kronik HDV infeksiyonunda biyokimyasal, viro-
lojik ve histolojik düzelmenin gösterildi¤i tek te-
davi rejimi IFN tedavisidir (8). Yap›lan çal›flma-
larda, verilen IFN dozunun art›r›lmas›n›n ve te-
davi süresinin uzat›lmas›n›n kronik HDV infeksi-
yonunda virolojik ve biyokimyasal yan›t oranla-
r›n› art›rd›¤› gösterilmifltir (9,10). Bugün öneri-
len, tedavi süresinin iki y›ldan az olmamas›d›r
(2). Kronik HDV infeksiyonunda tedaviye yan›t›n
zamanlamas›n›n çok de¤iflken oldu¤u ve kimi ol-
gularda tedavinin geç dönemlerinde ve hatta te-

davi bittikten sonra görülebilece¤i bildirilmifltir.
Olgular›m›za verilen standart IFN tedavisinde
dozlar aras›nda farkl›l›k olmamas›ndan dolay›
dozlarla ilgili bir karfl›laflt›rma yap›lamam›flt›r.
Bizim çal›flmam›zda, kronik HDV infeksiyonu
olup standart IFN tedavisini tamamlayan 13 olgu
vard› ve bunlar›n yedisi 12 ay, üçü 16 ay ve üçü
de 24 ay süreyle tedavi alm›flt›. Olgular›m›z›n te-
davi süresi ile tedavi sonu ve tedavi sonras› bi-
rinci y›l sonunda virolojik yan›t al›nmas› aras›n-
da anlaml› bir iliflki olmamas› sonucunun olgu
say›lar›n›n azl›¤›ndan kaynaklanabilece¤i düflü-
nülmüfltür. Kronik HDV infeksiyonunda uzun sü-
reli yan›t›n az görüldü¤ü bildirilmifltir (2,9,11).
Günde 9 MU IFN-α2a’n›n 12 ay süreyle verildi¤i
bir çal›flmada, tedavi sonu HDV-RNA negatifli¤i
%71 iken takip sonu HDV-RNA negatifli¤i %0 bu-
lunmufltur (9). IFN-α2b’nin 5 MU/m2 dozunda
dört ay verilip sonra 3 MU/m2 dozunda sekiz ay
daha verildi¤i bir çal›flmada da, tedavi sonu ya-
n›t %70 iken takip sonu yan›t %20 bulunmufltur
(11). Bizim çal›flmam›zda da benzer flekilde teda-
vi sonu virolojik yan›t oldukça iyi olmas›na ra¤-
men (%46) s›k görülen relapslar sonucu takip so-
nu yan›tlar›n oldukça düflük düzeyde kald›¤› gö-
rülmüfltür.

Literatürde HBeAg pozitif olan olgular›n ve se-
rum ALT düzeyleri daha yüksek olanlar›n IFN te-
davisine daha kötü yan›t verdikleri ileri sürül-
müfltür (8,12). Bizim çal›flmam›zda tedavi sonu
yan›tl› ve yan›ts›z olgu gruplar› aras›nda HBeAg
pozitifli¤i ve HBV-DNA pozitifli¤i aç›s›ndan fark
yokken, tedavi sonu virolojik yan›tl› olgularda se-
rum ALT yüksekli¤inin yan›ts›z olgulara göre da-
ha fazla oldu¤u bulunmufltur. Literatür bilgileriy-
le çeliflkili bu bulgular›n olgu say›s›n›n azl›¤›ndan
kaynaklanabilece¤ini düflünüyoruz. 

Bu çal›flman›n sonuçlar› bize;

1. Standart IFN verilen olgularda tedavi sonu viro-
lojik yan›t oranlar›n›n %46 civar›nda olup uzun
süreli takipte yan›t oranlar›n›n düflük oldu¤unu, 

2. Serum ALT düzeyi ≥ 90 U/L olan olgular›n < 90
U/L olan olgulara göre tedavi sonu yan›tlar›n›n
daha iyi oldu¤unu, 

3. Tedavi öncesi de¤iflkenlerin tedavinin 12. ay›n-
daki yan›ta etkisi olmad›¤›n›, 

4. Tedavi öncesi de¤iflkenler ve tedavi süresinin
tedavi sonras› birinci y›ldaki virolojik yan›ta etki-
si olmad›¤›n› düflündürmüfltür.

Anti-HDV Pozitifli¤i Olan Olgular›m›z›n 
Uzun Süreli Takip Sonuçlar›n›n ‹rdelenmesi
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