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OZET

Bu cahsmada, hepatit B virus (HBV) ile birlikte kronik karaciger hastaligi, siroz ve hepatoselliler kanser
gelismesinde 6nemli rol oynayan hepatit delta virusunun (HDV), HBV enfeksiyonu ile birlikteliginin arasti-
nlmas1 amaclanmustir. Calisma 01.01.2008- 15.08.2010 tarihleri arasinda izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi’'nde takip edilen kronik hepatit B hastalar ve inaktif HBsAg tasiyicilarinda yapilmistir. Hepatit B
enfeksiyonlu 913 hastaya ait serum 6rneklerinde anti-HDV antikoru mikro-enzim immunoassay (EIA) ile
arastinlmustir. Toplam 913 HBsAg pozitif olgunun 58’inde (%6.3) anti-HDV pozitifligi saptanmugtir. Anti-HDV
pozitifligi saptanan hasta grubunun HBV ile ilgili tamsal dagilimu ise soyledir: Inaktif HBsAg tasiyicilan %6.8,
kronik B hepatitli %70.6, kronik B hepatit ve sirozlu %18.9, kronik B hepatit ve hepatoselliiler kanser %3.4.
HBsAg pozitif kisilerde HBV ile HDV’nin birlikteligi %6.3 oraninda saptanmistir. Bu oran tilkemiz icin bildiri-
len oranlarla uyumludur.
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SUMMARY
The Prevalence and Clinical Significance of Delta Antibody in Hepatitis B Virus Infection

The aim of the present study was to investigate the comorbidity of the hepatitis B virus (HBV) infection with
hepatitis delta virus (HDV) which plays an important role in the development of chronic liver disease, cirrho-
sis and hepatocellular cancer together with HBV. The study was conducted on chronic hepatitis B patients
and inactive HBsAg carriers followed in Izmir Ataturk Training and Research Hospital between January.2008
- August.2010. Anti-HDV antibodies were assayed by micro enzyme imummoassay (EIA) in serurmn samples
of 913 patients with HBV infection. Anti-HDV positivity was detected in 58 (6.3%) of 913 HBsAg (+) patients.
Of 58 anti-HDV (+) patients, 6.8% were inactive HBsAg carriers, 70.6% had chronic hepatitis B, 18.9% had
chronic hepatitis B and cirrhosis, and 3.4% had chronic hepatitis B and hepatocellular cancer. The comor-
bidity of HDV and HBV was found in 6.3% of the HBsAg (+) patients. This rate was consistent with the rates
reported for our country.
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GIRIS

Hepatit Delta Virusu (HDV) defektif bir RNA viru-
sudur. Viral taksonomide yeri satellit viruslar ice-
risinde kabul edilmektedir. Bu gruptaki viruslarin
ozelligi, ancak “helper” virus olarak adlandirilan
bir diger virusla enfekte olan konakta hastalik olus-
turmasidir (1). Diinyada Hepatit B virusu (HBV)
tagiyicilarinin %5’i (10-15 milyon) HDV ile enfekte
olarak kabul edilmektedir (2). HDV ilk kez 1977
yilinda Rizzefto tarafindan yapilan bir calismada
HBsAg (+) hastalarin serumunda saptanan bir
antijen olarak saptanmis, 1980’lere dogru yapilan
calismalarla replikasyonu icin HBV ile birlikte en-
feksiyon olusturmasi gerektigi anlasilmustir (3). Bu
virusun HBYV ile birlikteligine gore; ko-enfeksiyon,
stiperenfeksiyon ve kronik enfeksiyonlarn vardir
(4). Ko-enfeksiyon genellikle akut gelisir ve ken-
dini sinirlar. Buna karsilik siiperenfeksiyon siklikla
kronik hepatit D ile sonuclanir (5). Kronik HDV en-
feksiyonu gecirenlerde, yalmzca HBV enfeksiyonu
saptananlara nazaran daha fazla karaciger hasarn
saptanir. Delta hepatit enfeksiyonu gecirenlerin
yaklasik %60-80’inde karaciger sirozu gelisir ve bu
oran B ve C hepatiti ile karsilastinldiginda yakla-
sik tic kat daha yuksektir (6). Hepatit viruslen ile
ilgili son donemde cok yol kat edilmesine ragmen
HDV enfeksiyonu ile ilgili calismalar diger hepa-
tit viruslannin golgesinde kalmustir. Inaktif HBsAg
tastyicilarinin yiiksek oldugu ve endemik kusakta
yer alan Tiirkiye’de, delta hepatitinin 6nemi giin
gectikce daha iyi anlasilmaktadir. Bu calismada,
HBYV ile birlikte kronik karaciger hastaligl, siroz ve
hepatoselliiler kanser (Ca) gelismesinde 6nemli
rol oynayan HDV’nin HBV enfeksiyonu ile birlikte-
liginin arastinlmasi amaclanmustir.

MATERYAL ve METOT

Calisma 01.01.2008- 15.08.2010 tarihleri arasinda
[zmir Atatiirk Egitim ve Aragtirma Hastanesi’nde
takip edilen, kronik hepatit B ve inaktif HBsAg
tastyicisi olgularda yapilmistir. HBsAg pozitifligi 6

aydan uzun siiren, anti-HBc total pozitif, anti-HBs,
anti-HBc IgM negatif, karaciger fonksiyon testleri
yiiksek, HBV DNA diizeyi >2000 IU/mL (=10° kop-
ya/mL) olan olgular kronik hepatit B enfeksiyonlu
kabul edildi. HBsAg pozitifligi 6 aydan uzun siiren,
anti-HBc IgM negatif, anti-HBc total pozitif, karaci-
ger fonksiyon testleri normal ve HBV DNA diizeyi
<2000 IU/mL olan olgular inaktif HBsAg tasiyicisi
kabul edildi. Hepatit B enfeksiyonlu 913 olguya ait
serum orneklerinde anti-HDV antikoru mikro EIA
(Radim Diagnostic, Pomezia, ITALY) ile arastinldi.

BULGULAR

Calismaya 283’ti kadin (%31), 630’u erkek (%69)
913 HBsAg pozitif olgu alindi. Kadinlarnn yas or-
talamasi 35.86=12.29, erkeklerin yas ortalamasi
37.02x=12.73 idi. HBsAg pozitif 913 olgunun 58’inde
(%6.3) anti-HDV pozitifligi saptanmigtir. Anti-HDV
pozitifligi saptanan hasta grubunun HBYV ile ilgili
tanisal dagihmi Tablol’de belirtilmistir. Kronik B
hepatit ve sirozlu bir hastada HDV Ag ile birlikte
Anti-HDV pozitifligi saptanmustir.

TARTISMA

HDV enfeksiyonu tiim yas gruplarnmn etkileyen en-
demik bir hastalik olmasina ragmen salginlarla da
seyredebilmektedir (7). Cocuklar ve geng erigkin-
lerde ani baslayan ve mortalitesi yiiksek fulminan
hepatit seklinde enfeksiyonlar yapabilmektedir.
HBsAg pozitif bireylerde yapilan anti-HDV serop-
revalans calismalarinda HDV enfeksiyonunun tiim
diinyada gortlebildigi, ancak heterojen bir dagilim
gosterdigi saptanmustir. Enfeksiyon; Akdeniz tilke-
leri, Dogu Avrupa, Bat1 ve Giiney Pasifik Adalari,
Ortadogu, Orta Asya, Orta ve Bati Afrika ile Gliney
Amerika’da, insanlar arasi siki temas nedenli ola-
rak endemiktir. Hijyen kosullarinin bozuk oldugu
Venezuella, Kolombiya, Brezilya ve Peru yerlileri
arasinda siddetli, siklikla 6liimcil akut ve kronik
HDV enfeksiyonlan goriiliir. ilk aciklandigi yer
olan Akdeniz bolgesinde HBsAg pozitif italyanlar-

Tablo 1. HBV enfeksiyon dénemlerine gére HDV seroprevalansi

HBsAg pozitif olgular n (%)  Anti-HDV pozitif olgular n (%)

inaktif HBsAg tasiyicilan
Kronik B hepatitli
Kronik B hepatit ve sirozlu

Kronik B hepatit ve hepatoselliiler Ca

63 (6.9) 4 (6.3)
645 (70.6) 41 (6.3)
173 (18.9) 11 (6.3)

32 (3.5) 2(6.2)

70

Viral Hepatit Dergisi 2011; 17(2): 69-73



Hepatit B Virus Enfeksiyonunda Delta Antikoru Sikhig ve Klinik Onemi

da goriilmis ve HBV ile enfekte insanlar arasinda
endemik oldugu anlasilmustir. Eldeki veriler HBV
enfeksiyonu gibi, HDV enfeksiyonunun da orta
endemik kusakta yer alan Tirkiye’de (Akdeniz
tilkeleri; %10-30 pozitiflik) sik olmasi gerektigini
gostermektedir (8, 9,10).

Ulkemizde yapilan calismalarda HDV prevalan-
s1 inaktif HBV tasiyicilarinda %0.9-16.2, akut HBV
enfeksiyonlarinda %2.5-21.8, kronik karaciger has-
talarinda %9-51.7 ve sirozlularda %23-74 olarak
bildirilmektedir (11). Bahcecioglu ve ark. (12) 282
kronik hepatit B’li olguda %45.5 oraninda anti HDV
pozitifligi, Celen ve ark. (13) inaktif HBsAg tasty1-
cilarinda %6 (53/889), kronik hepatit B’li olgularda
9%27.5 (33/120) anti-HDV pozitifligi saptarmislardir.
Anti-HDV pozitifliginin insidans1 asemptomatik ta-
siyicilar ile karsilastinldiginda, kronik aktif hepatit
B hastalarinda anlaml derecede daha ytiksek bu-
lunmustur. Dogu ve Giineydogu Anadolu boélgesin-
deki oranlar Italya ve Yunanistan’a benzer sekilde
diger bolgelerden yiiksektir ve enfeksiyon en sik
siiperenfeksiyon seklinde goriilmektedir (11). Ul-
kemizde HBV’ye bagh kronik karaciger hastalik-
larinda %20-30 oraminda HDV siiperenfeksiyonu
gorilmektedir (14). Bu calismada da bir hastada
ko-enfeksiyon saptamirken, diger hastalarda siipe-
renfeksiyon saptanmustir. Diinyada HDV sikhiginin
giderek azaldig bildirilmektedir. Sikliktaki bu azal-
ma HBV bulasini 6nleyici genel korunma yontem-
lerine (disposibl igne ve enjektorlerin kullanilma-
s1), sosyo-ekonomik diizeyin yiikselmesine ve HBV
asllama calismalarn ile toplumdaki kronik HBsAg
tastyicilannin azalmasina bagh olabilir (15-17).

Ulkemizde 1980-2005 yillari arasinda cesitli karaci-
ger hastaliklarinda anti-HDV pozitifligi %3 ile %32.5
arasinda degisen oranlarda bildirilmistir (18).
Tiirkiye’de bu yillar arasinda yapilan calismalarnn
analizini yapan akut ve kronik karaciger hastalik-
laninda HDV enfeksiyon prevalansini irdeleyen
bir calismada (19) inaktif HBsAg tasiyicilarinda,
kronik hepatit B’li, siroz’lu ve hepatoselliiler Ca’lu
olgularda anti-HDV pozitifligini sirasiyla %4.9, %20
.0, %32.5, %23.0 saptamuslardir. Yine ayni calisma-
da yer alan verilere gore lilkemizde inaktif HBsAg
tasiyicillarinda  1980°li, 1990’ ve 2000’li yillarda
anti-HDV seropozitifligi sirasiyla %7.4, %4.4 ve %1.4
olarak hesaplanmustir (20, 21). Ulkemizde 2005 yi-
linda tiim bolgeler birlikte degerlendirildiginde ise,
kronik HBV enfeksiyonlu olgularda anti-HDV sero-
pozitifligi %20 olarak bulunmustur (19, 20). Bolge-

mizde yapilan ¢alismalarda ise Akarca ve ark.’lan
(22) aym1 hasta grubunda bu oranlari sirasiyla %0.5,
%6.1, %25.8 olarak, Topalak ve ark. (23) ise %1.0,
%6.0, %18.0 saptamuslardir. Bu ¢calismada 63 inak-
tif HBsAg tasiyicisinda, 645 kronik hepatit B'li, 173
siroz’lu ve 32 hepatoselliiler Ca’lu olguda anti-HDV
pozitifligi sirasiyla %6.3, %6.3, %6.3, %6.2 saptan-
mustir. Tirkiye verileri ile kiyaslandifinda inaktif
HBsAg tasiyicilaninda seroprevalansin yiiksek oldu-
gu, kronik hepatit B’lilerde Tiirkiye ortalamasindan
ozellikle Dogu ve Giineydogu Anadolu Bolgelerin-
den diisiik ancak farkh yillarda aym bolgede yapi-
lan diger calismalarla benzer oldugu, sirozlularda
ise seroprevalansin Tirkiye ve farkh yillarda ayni
bolgede yapilan diger calismalardan diisiik oldugu
saptanmustir. Inaktif HBsAg tasiyicilannda serop-
revalansin ytiksek olmasinin nedenini sehrimizin
go¢ almasina ve bolge hastanesi olmamizdan do-
lay1 perifer hastanelerden hastalarn hastanemize
yonlendirilmesi ve ulasilabilirligimizin daha kolay
olmasindan kaynaklanabilecegi diistintildii.

Endemisite diizeylerine gore genel olarak diinya-
da iki farkli bulas paterni gozlenmektedir. Yiiksek
endemisite bolgelerinde ana bulas yolu tam ola-
rak tanimlanmamissa da gozyasi ile temas, 6pis-
me, kanla kontamine dis fircasi ve tiras bicagi
gibi aletlerin ortak kullaniminin rolii olabilecegi
iddia edilmektedir (7). Hemodiyaliz hastalarin-
da goriilen nozokomiyal salginlar cevresel kon-
taminasyonla bulagsmay diisiindiirmektedir (9).
HDV, HBV gibi kontamine kan ve kan uriinlerinin
parenteral verilmesiyle, daha az oranda viicut s1-
vilari ile yakin temas veya cinsel yolla bulasmak-
tadir. Vertikal gecis HBeAg varligina baghdir. HDV
enfeksiyonu diyaliz hastalar ve hemofilik hasta-
larda daha siktir (24-26).

Diisiik endemisite bolgelerinde ise kan ve kan
urtinleri ile bulas en 6nemli gecis yoludur. Kan
transflizyonundan sonra kismen HDV az goril-
mesine ragmen 6zellikle ¢ok sayidaki transfiizyon
bulas riskini artirmaktadir. Yapilan calismalarda IV
ilac kullananlar, sik kan ve kan uirtinii alan hemofi-
li hastalan yiiksek riskli grubu olusturmaktadir (7,
24-27). HDV enfeksiyonunun neden bu iki grupta
yaygin fakat saglik calisanlar, hemodiyaliz hasta-
lann ve homoseksiiel erkekler gibi HBV riski yiik-
sek olan gruplarda diisiik oldugu acik degildir. Bu
durum HDV’nin perkiitan veya mukozal bulaginin
parenterale gore diisiik olmasi ile aciklanabilir.

Viral Hepatit Dergisi 2011; 17(2): 69-73

71



Yurtsever S ve ark.

HDV'nin seksiiel gecisi nadirdir. Bununla birlikte
secilmis vakalarda ve iV ilac kullananlarn seksiiel
partnerlerinde cinsel bulas gosterilmistir. HDV en-
feksiyonu genelev kadinlan gibi izole gruplar ara-
sinda yaygindir. Baska riski olmayan HDV pozitif
erkeklerin %90’ inda son 3 ayda genelev kadinlan
ile seksiiel iliski Oykiisii olmasi, bulasmanin cin-
sel temasa bagh oldugunu diisiindiirmektedir.
Homoseksiiel erkeklerin %60-70'inde HBV en-
feksiyonu gostergelerinin bulunmasina ragmen
HDV porzitifliginin % 15’in altinda olmasi HDV’nin
seksiiel gecisinin HBV’ye gore diisiik oldugunu
gostermektedir. HDV’nin perinatal bulasi nadirdir
ve toplum genelinde biiyiik 6neme sahip degildir.
Vertikal gecis sikhiginin ise annenin HBeAg pozitif-
ligine bagli oldugu gosterilmistir (27).

HDV enfeksiyonu icin etkili bir tedavi olmadigin-
dan korunmaya 6nem verilmelidir. Hepatit B asis1
kullanarak HBV enfeksiyonunu 6nleme ile HDV
enfeksiyonundan da korunulur. Bircok tilkede he-
patit B'ye karsi genis capl asilama kampanyalarn
baslatilmistir. Bunun sonucu olarak HBV ve HDV
enfeksiyonu sikliginda azalma beklenmektedir.
Deneysel calismalarda rekombinant HDAg asila-
rn koruyucu etkinligi gésterilememistir. HDV’den
korunmada temel prensip hepatit B hastalig1 ge-
cirmemis veya bagisik olmayanlarnn asilanmasi,
kronik hepatit B hastalarinin ise cinsel temasla
gecis ve kontamine igne kullanma gibi riskli dav-
raniglar konusunda egitilmeleridir. Bu hastalarin
cinsel partnerleri HBV enfeksiyonu yoniinden test
edilmeli ve eger negatif iseler HBV enfeksiyonuna
karsi agillanmaldir (28). Ayrica HBV ve HDV gibi
benzer yollarla bulasan, basta human immuno-
deficiency virus (HIV) olmak tizere diger seksiiel
yollarla bulasan hastaliklarin kontroliine yonelik
cabalar da hastaliktan korunmada énemlidir (29).
Oztoprak ve ark. (30) toplumda hepatit B virus
enfeksiyonu ile ilgili bilgi diizeyini arastirdiklan
calismalarinda toplumunun biiyiik ¢cogunlugunun
hepatit B hastaligini duydugunu ancak hastaligin
bulas yollari, risk faktorleri, korunma yollari ile il-
gili bilgi diizeylerinin yeterli olmadigini ve iyilesti-
rilmesi gerektigini belirtmektedirler.

Sonuc olarak HBV enfeksiyonunun klinik ve prog-
noz acisindan HDV enfeksiyonundan etkilenmesi
nedeniyle HDV enfeksiyonundan korunmak icin
HBsAg pozitif olgularda koruyucu tedbirlerin alin-
masl ve HDV enfeksiyonun 6énemsenmesi uygun
yaklasim olacaktir. Ulkemizdeki son verilerinin

olusturulabilmesi icin bolgesel calismalar yapil-
masina ihtiya¢ vardir.
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