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HBV-DNA Pozitif Olgularda HDV-RNA Siklidi
Prevalence of HDV-RNA in HBV-DNA Positive Patients
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OZET

Amag: Replikasyon igin Hepatitis B virtistine (HBV) gereksinim duyan ve
birlikte agir gidisli akut ve kronik hepatitlere neden olan HDV viriis varligi,
bélgemizde diger bolgelere oranla daha yiiksek oranlarda saptanmaktadir.
Calismada, HBV-DNA'si pozitif olan akut hepatit B, kronik hepatit B ve HBsAg
tastyicilarinda HDV-RNA'nin sikligi arastirildi.

Gerec ve Yontemler: Eyliil 2009-Haziran 2010 tarihleri arasinda laboratuvarimizda
HBV-DNA's| pozitif olarak tespit edilen ve HDV-RNA tetkiki yapilan 145 serum
orneginin sonuglari degerlendirildi. Serum orneklerine manyetik partikiille
izolasyon teknolojisi (Easy One) kullanilarak iz&lasyon islemi yapildiktan sonra
HBV-DNA (HBV Rotor Gene PCR Kit, Qiagen*, Hilden) ve HDV-RNA (Primer
Design, UK) varhigr aragtirildi.

Bulgular: HBV-DNA pozitif oldugu tespit edilen toplam 145 hasta serum
orneginin 15'inde (%10,3) HDV-RNA pozitifligi tespit edildi.

Sonug: Yapilan calismada bulunan %10,3'liik oran bdlgemiz icin daha 6nce yapilan
calismalardan elde edilen verilerle uyumludur. HBV DNA negatif, delta IgG pozitif,
HDV RNA negatif kronik HBV+HDV olgularinin varligi da dstintldigtinde bu
oranlarin daha da yiikselebilecegi bir gercektir. Akut ve kronik karaciger
hastaliklarinin HDV agisindan da taranmasi, HBsAg tasiyicilarina gevresel ve
bariyer 6nlemlerin uygulanmasi, ¢zellikle yiksek risk grubundaki anti-HBc total
negatif kisilerin hepatit B'ye kargi asilanmasi, HDV ile miicadelede hayati 6nem
tasimaktadir. (Viral Hepatit Dergisi 2012; 18(1): 34-6)
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ABSTRACT

Objective: Hepatitis D virus (HDV) requires Hepatitis B virus(HBV) for replication
and may cause to severe acute and chronic hepatitis. HDV is more frequently
detected in our region In this study, HDV-RNA frequency was investigated in HBV-
DNA-positive acute hepatitis B, chronic hepatitis B and HBsAg carriers.

Materials and Methods: Results of 145 serum samples were examined for HDV-
RNA that was detected as HBV-DNA positive in our laboratory from September
2009 to June 2010. After isolation in serum samples using magnetic particle
isolation technology (Easy One), the HBV-DNA (HBV Rotor Gene PCR Kit, Qiagen®,
Hilden) and HDV-RNA (Primer Design, UK) were examined.

Results: From a total of 145 patients with HBV-DNA positive serum samples, HDV-
RNA positivity was found in 15 (10.3%).

Conclusion: Ratio that was obtained as 10.3% in this study is compatible with the
data obtained from previously studies. Considering the presence of HBV DNA
negative, delta IgG positive and HDV RNA negative cases with chronic Hepatitis D,
it should be addressed that the given rate would further rise. Routine HDV
screening in patients presenting with findings of acute or chronic liver diseases,
implementation of appropriate isolation precautions for HBV and community-wide
vaccination against HBV are crucial to combat with HDV infection. (Viral Hepatitis
Journal 2012; 18(1): 34-6)
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Giris

Hepatitis Delta viristu (HDV), yalnizca insanlarda gorulen,
36 - 43 nm capinda tek iplik¢ikli RNA"ya sahip bir virls olup
replikasyon icin Hepatitis B virist (HBV)'na gereksinim
duymaktadir (1,2). HDV, ilk olarak 1977 yilinda Rizzetto ve ark.
tarafindan kronik Hepatit B viris (HBV) ile enfekte bazi
hastalarin hepatosit hiicrelerinde yeni bir nikleer antijen olarak
bulunmustur. 1980 yilinda HBV'ye gereksinim duyan ayri bir

patojen oldugu anlasiimis ve 1983 yilinda Hepatit Delta virlsu
olarak adlandinilmuistir (1,3).

Hepatit B ylzey antijeni (HBsAg) tasiyicilari ve HBV ile
enfekte hastalar, toplumun diger fertleri icin enfeksiyon
kaynagidirlar, ancak HDV bu kisilerde hastaligin seyrini
degistirek ciddi anlamda tehdit olusturmaktadir (1). Hepatit D
Virtsu, HBV gibi, cogunlukla kontamine kan ve kan Grtnlerinin
parenteral verilmesiyle, daha az oranda ise vUcut sivilari
ile ya da cinsel yolla bulasmaktadir. Hijyenik olmayan
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kosullarda yasama, akupunktur, acik yaralar ve sivrisinekler,
HDV'nin epidemi yapmasina neden olabilmektedir. Intravendz
(IV) ilag bagimlilari, hemofili hastalari gibi sik kan transflizyonu
yapilan hastalar ve hemodiyaliz hastalari ile hayat kadinlari
bu enfeksiyona vyakalanma acisindan daha vyiksek risk
altindadirlar (4).

HDV enfeksiyonu sonucunda diger formlardan daha siddetli
hepatit gelismektedir (5). HBV varliginda enfeksiyon
olusturabilmesi nedeniyle HDV'nun yol actigi patolojik ve klinik
tablolar; akut HBV enfeksiyonu ile birlikte akut HDV enfeksiyonu,
kronik HBV enfeksiyonu olanlarda (HBsAg taslyicilar, HBV'na
bagli kronik hepatit ve siroz gibi) akut HDV enfeksiyonu ve kronik
HDV enfeksiyonu olmak Ulzere Uc sekilde ortaya cikmaktadir
(6,7).

Serumda HDV tespiti icin spesifik antikor ve antijen testleri
kullanilmaktadir. NUkleik asit saptama tekniklerinin gelismesi ile
HDV enfeksiyonunun klinik evresinin ve tedaviye yanitin daha iyi
degerlendiriimesi saglanmistir (1).

Calismada, HBV-DNA'sI pozitif olan akut hepatit B, kronik
hepatit B ve HBsAg tasiyicilarinda HDV-RNA'nin  sikligi
arastirimistir.

Gerec ve Yontem

Calismada, Eylul 2009-Haziran 2010 tarihleri arasinda

laboratuvarinda HBV-DNA'sI pozitif olarak tespit edilen ve HDV-
RNA tetkiki vyapilan 145 serum 0Orneginin  sonuglan
degerlendirildi. Laboratuvarimiza jelli tipler (Green Cross MS,
Green Vac-Tube 5 ml) icerisinde gelen serum oOrneklerine
manyetik partikille izolasyon teknolojisi (Easy One) kullanilarak
izolasyon islemi yapildiktan sonra HBV-DNA (HBV Rotor Gene
PCR Kit, Qiagen®, Hilden) ve HDV-BRNA (Primer Design, UK)
varlig arastirildi. HBV-DNA i¢in 10 1U/ml ve Uzeri degerler pozitif
olarak degerlendirildi. HDV-RNA, bir serum o&rneginde 9
kopya/ml bulunmus, diger ornekler ylksek dlzeyde pozitif
olarak tespit edilmistir.

Bulgular

HBV-DNA pozitif oldugu tespit edilen toplam 145 hasta
serum oOrneginin 15'inde (%10,3) HDV-RNA pozitifligi saptandi.

Tartisma

HBsAg pozitif bireylerde yapilan anti-HDV seroprevalans
calismalarinda HDV enfeksiyonunun tim dinyada gortlebildigi,
ancak dagiliminin uniform olmadigi saptanmistir (4). Tim
dlnyada yaklasik 2 milyar insan HBV ile enfekte olmustur ve
yaklasik 350 milyon kisi de kronik tasiyici durumundadir. Yine,

Yiziinc Yl Universitesi Tip  Fakultesi  Mikrobiyoloji dinya nifusunun 10 milyonunun HDV ile enfekte oldugu tahmin
Tablo 1. Cesitli merkezlerde HDV sikligi
Arastirmaci Yil Yontem Bolge HDV sikhig HBV Durumu
Berktas ve ark. (12) 1995-1996 ELISA Van 33 HBsAg (+) hastalar
Giidiciioglu ve ark. (13) 2003-2004 ELISA Van 195 HBsAg (+) hastalar
11 Akut HBV
24,8 Kronik HBV
Kurdoglu ve ark. (14) 2004-2005 ELISA Van 2,1 HBsAg (+) hastalar
7.1 Akut HBV
5,6 Kronik HBV
Tiirkdogan ve ark. (15) 2005 ELISA Van 50 HBsAg (+) hastalar
16,0 Kronik HBV
Arabaci ve ark. (16) 2002 ELISA Van 21,1 HBsAg (+) hastalar
4,0 Akut HBV
56,2 Kronik HBV
Ozekinci ve ark. (17) 2002 ELISA Diyarbakir 154 HBV-DNA's1 5 pg/mL'nin
altindaki hastalar
Demirdal ve ark. (18) 2009 ELISA Afyon 2,7 HBsAg (+) hastalar
29 Kronik HBV
Azap ve ark. (19) 1987-2003 ELISA Ankara 71 HBsAg (+) hastalar
35 Akut HBV
Cesur ve ark. (9) 1990-2000 ELISA Ankara 55 HBsAg (+) hastalar
88 Kronik HBV
iskender ve ark. (8) 2004-2005 ELISA Ankara 23 Belirtimemis
Kaya ve ark. (20) 2006-2007 ELISA Trabzon 36 HBsAg (+) hastalar
33 Kronik HBV
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edilmektedir (8). HDV enfeksiyonunun prevalansi, yiksek, orta
ve disUk olmak Uzere (¢ epidemiyolojik grup altinda
incelenmektedir (6). Ulkemizin de icinde bulundugu Akdeniz
Ulkeleri orta endemik bolgeler igerisinde bulunmaktadir (8,9).

TUrkiye'de kronik karaciger hastaliklarinin en énemli nedeni
viral hepatitler olup 1980 yilindan beri yapilan calismalara
bakildiginda Ulke genelinde en sik neden olarak HBV
gorilmektedir. Ulkemizde bati bélgelerinde kronik karaciger
hastaligi nedeni olarak ikinci ve UGglncl sirada HCV ve HDV
gorulirken Dogu ve Gilneydogu Anadolu bdlgelerinde bu
siralama HDV ve HCV olarak yer degistirmektedir. Son vyillarda
Ulkemizde bati bdlgelerinde HBV ile micadele nedeni ile HBV
ve buna bagl olarak da HDV prevalansinda azalma tespit
edilmistir (10).

Tarkiye'de vyapilan calismalarda asemptomatik hepatit B
tastyicilarinda %1,05-5,2 arasinda, akut B tipi viral hepatitlilerde
%6,35-22 arasinda ve kronik karaciger hastaligi olanlarda ise
%31,1-58 arasinda anti-HDV prevalansi sonuglari bildirilmistir
(9). Dogu ve Gineydogu Anadolu bolgelerinde anti-HDV siklik
oranlarl Bati bolgelerine oranla ¢cok daha ylksektir (8). Batida
Akut Hepatit B'li kisilerde anti-HDV pozitifligi %0-11 arasinda
degismekte iken Gilineydogu bdlgelerinde bu oranlar %20-25
arasinda degismektedir (11). Ulkemizde cesitli merkezlerde
yapilan anti-HDV sonuclarina gére HDV sikligi Tablo'da
gosterilmistir.

Yapilan calismada bulunan %10,3'IUk oran, bdlgemiz igin
daha 6nce yapilan calismalardan elde edilen verilerle uyumludur.
HBV DNA negatif, delta IgG pozitif, HDV RNA negatif kronik
HBV+HDV olgularinin varhigi da disinuldtginde bu oranin daha
da yukselebilecegi bir gercektir.

Hepatit D VirlsU enfeksiyonunun, diger viral hastaliklarin
cogunda oldugu gibi radikal tedavisi olmadigindan korunma 6n
plandadir. lyi bir korunma igin hastaligin epidemiyolojisinin iyi
bilinmesi gereklidir. HBsAg taslyicilarinda gevresel ve bariyer
onlemlerin uygulanmasi, ozellikle yuksek risk grubundaki anti-
HBc total negatif kisilere hepatit B asisi yapilmasi, HBV'nin yani
sira kisiyi HDV'ye karsi koruyacaktir (4).

Sonug olarak, bolgemizde HDV enfeksiyonu hala sik olarak
gorllmektedir (11). HDV enfeksiyonunu oOnleyebilmek icin,
korunmanin 6n planda tutulmasi, akut ve kronik karaciger
hastaliklarinin  takibinde mutlaka HDV aranmasi, HBsAg
tasiyicilarinda cevresel ve bariyer onlemlerin uygulanmasi,
ozellikle ylksek risk grubundaki anti-HBc total negatif kisilere
hepatit B asisi yapiimasi HDV ile mucadelede hayati dnem
tasimaktadir (4).
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