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Paleoviroloji 

• Kuşlar, günümüzdeki HBV’nin potansiyel atası 
(muhtemelen kuş/memeli melezleşmesi 
gerçekleşti).  

• HBV ters transkripsiyonu  >82 - <12.1 milyon yıl 
önceye tarihleniyor. 

• Hepadnaviridae, bilinen yaşından 63 milyon yıl 
daha eskidir (Mesozoic ve Cenozoic çağ).  

Nature, doi:10.1038/ncomms2798 

 



HBV DNA Yükü 

Kantitasyon sınırları giderek 
genişlemektedir. 

• WHO göre HBV DNA yükü «IU/ml» olarak verilmelidir. 
Kopya/ml’ye dönüştürme katsayısı ile çevirebilir.  

• NIH göre 100 000 kopya/ml «klinik anlamlı» seviyedir. 

• 100 000 IU/ml = 105= 5 log 

• <25 - >108 IU/ml sınırlarında lineer analiz, rasyoneldir. 



Tedavi takibinde  her HBV DNA artışı tedavi başarısızlığı değildir.  
Viral kinetiğin etkisi HBV’de çok belirgindir.  





Ham analiz sonucu kliniğe gönderilmemelidir. 





Rutin laboratuvarlardaki HBsAg sonucu S/Co (sample/cutoff) değerine dayanır. 



Architect QT  
(Abbott Laboratories) 

Elecsys HBsAg II Quant  
(Roche Diagnostics) 

Aralık (IU/mL)  
(serumda) 

0.05–250 0.05–130 

Dilusyon Manuel 1:999 
Sistemde 1:500 

Manuel > 1:100 - 1:400 
Sistemde  1:100 -1:400 

Final aralık (IU/mL) 0.05–250,000 0.05– 52,000 

Metod Kemiluminesan mikropartikül 
immunoassay  

Eektrokemiluminesan 

Otomatize HBsAg kantitasyon sistemleri;  

Rutin olumsuzluklar; 
• Kantitatif HBsAg testi iki kat daha maliyetli. 
• Sağlık Uygulama Tebliği’nde (SUT) kantitatif HBsAg adlı bir parametre bulunmuyor. 



HBV DNA yükü >2000 IU/mL olan hastalarda  
kantitatif HBsAg ROC (receiver operating characteristics) eğrisi 
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Subgenotip 
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Ülkemizde 
genotip D 

predominant,    
D1 en sık 
görülen 

subgenotiptir. 

Genomdaki 
farklılık %4 

Genotip 
Tüm genom sekans uzunluğuna göre  
(A - H).  

Genomdaki farklılık %8 

HBV enfeksiyonunda genotip ve 

subgenotipleme 



HBV (+) Naif grup Tedavi grubu 
(viral breakthrough saptanan) 

Hasta n=249 n=150 

Genotip D; 248 (%99.6) 

H; 1(%0.4) 

D; 150 (%100) 

Subgenotip D1; 220 (%88.8) 

D3; 17 (%6.8) 

D2; 10 (%4) 

D4; 1 (%0.4) 

D1; 129 (%86) 

D3; 11 (%7.3) 

D2; 9 (%6) 

D4; 1 (%0.6) 

Türkiye’de HBV genotip/subgenotip dağılımı  
 
Göç dalgaları ya da mülteci hareketleri  
ülkemizde HBV genotipleme/subgenotiplemeyi zorunlu kılabilir. 

*Veriler, Klimik derneği VHÇG ulusal 2012 HBV ilaç direnci surveyansından derlenmiştir. 

Türkiye’de HBsAg serotip ayw2 baskındır. 
Sayan M, Annals of Hepatology 2012, 11(6):849-854 



Filogenetik analiz genotiplendirmede altın standarttır.  



Sequence Information 

Identifier:  Abant İzzet Baysal, F.K. 
 

Genotype:  D 
 

Dual Infection:  No indication of dual infection was found (100% 

confidence) 
 

Subgenotype:  D1 (similarity to subgenotype profile = 94.98%) 
 

Included RT 

domain codons:  

82 - 226 (similarity to reference = 92.41%) 

 

Included SHB 

protein codons:  

74 - 218 (similarity to reference = 94.48%) 

 

Mutations RT 

domain:  

H124Y, Y135S, L180M, S202G, M204V, F221Y, T222Y, 

A223R, V224L, T225L, N226P 
 

Mutations SHB 

protein:  

T127P, I195M, L213I, P214T, L215A, L216C, P217Y, 

I218P 
 

Escape mutations 

SHB protein:  

I195M (LAM ve LdT ile ilişkili potansiyel aşı kaçağı mutasyonu) 

 

Drug Resistance 

Drug 
 

Scored mutations 
 

Resistance analysis   
  

Lamivudine, Zeffix® 
 

180M,204V 
 

resistant   
 

 

Adefovir, Hepsera® 
 

none 
 

susceptible   
 

 

Entecavir, Baraclude® 
 

202G,204V,180M 
 

resistant   
 

 

Tenofovir DF 
 

none 
 

susceptible   
 

 

Telbivudine, Tyzeka®, 
Sebivo® 

 

204V 
 

resistant   
 

 

 



HBsAg ve antiHBs  bir arada pozitif saptanabilmektedir.  

• Çoklu HBV enfeksiyonu mu? 
• AntiHBs yanıtı gelişemeyen HBV varyantları mı var? 
• Antiviral tedavinin viral genoma etkisi mi? 
• Hatalı laboratuvar sonucu mu? 



HBV DNA, analiz edilebilir miktarda olmalıdır. 



HBV DNA yükü zayıf olmasına rağmen analiz denenebilir. 



HBsAg ve antiHBs pozitif hastalarda HBV DNA analiz edilebilir seviyelerde ise  
çoklu HBV infeksiyonu ve aşı kaçağı HBsAg varyantları analiz edilebilir. 



Soru  Cevap 


