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HBV mi? HBV, Delta ajanlı mı? 

HBV  

HBV,DELTA AJANLI 



MİKROBİYOLOJİ 

 



HDV virüsünün özellikleri 

• Düzensiz, küresel ve HBV’den küçüktür 

• Defektif bir ssRNA viroididir 

• Genomu; nükleokapsid protein ve HBsAg ile 
çevrilidir 

• RNA 1,7 kb olup sadece nükleokapsid 
proteinini kodlar 

• HBsAg olmazsa replikasyon olmaz 



Sekiz adet genotip mevcut 
•Genotip-I: Tüm Dünya’da, en ciddi seyirli 
Yunanistan, İtalya, Afrika 
• Genotip-2:2a sıklıkla Asya’da, hafif seyirli; 

   2b ağır seyir, Tayvan 
• Genotip-3: (Güney Amerika) Venezela, Peru 

•Genotip -4: Japonya 
•Genotip5-8: Africa 
   Pascarella S, Negro F. Hepatitis D virus: an update  
   Liver Int 2010 Jan;31(1):7-21 
 

Genotip 

•Ülkemizde yapılmış çalışmalarda neredeyse %100 oranında 
genotip I saptanmıştır.   
   Bozdayı AM et al. Arch Virol 149:2115, 2004 
   Altuğlu I et al. Int J Infect Dis 11:58, 2006 



• 1977 yılında Rizzetto tarafından HBV’nin yeni 
bir varyantı olarak tanımlandı 

• 1980 yılında aslında yeni bir virüs olduğu 
anlaşıldı 

• HDV, defektif bir virüstür 

• 36 nm çapında, 68 kDA 

• Tek sarmallı RNA virüsü 

 



• 1700 nükleotid 

• Tek zincirli dairesel RNA 

• S-HDAg, L-HDAg 

• HBsAg ve konak hücre lipidlerinden oluşan dış 
zarfı mevcut 

 



• S-HDAg; RNA replikasyonunu uyarır ve 
Ribozom aktivitesini düzenlemektedir 

• L-HDAg; Vironun morfogenezi aşamasında 
HBsAg etkileşimi için gereklidir. 



HDV 

• Sadece hepatositlerde replike olur 

• En küçük genoma sahiptir 

• Defektif bir RNA virüsüdür 

• Hepatositlere girişi ve reseptör mekanizması 
tam olarak bilinmemektedir 

• L-HBsAg       PreS1 aminoterminal bölgesi 
hücreye giriş bölgesi olarak kabul edilmektedir 



• HDV replikasyonu, HBV’den tamamen 
bağımsız olarak gerçekleşmektedir 

• Hücrenin çekirdeğinde «rolling circle» 
mekanizması ile replikasyon başlamaktadır 

• Bitki viroidlerindekine benzer şekilde 
multimerik antigenomik RNA moleküllerinin 
sentezlendiği düşünülmektedir 



Replikasyon aşamasında… 

Üç çeşit RNA mevcut 

• Circle genomic RNA 

• Circle tamamlayıcı antigenomic RNA 

• Lineer polyadenlate antigenomic RNA 



RNA polimeraz II 

• HDVRNA kopyalandıktan sonra 
transkripsiyonel aktivite durmadan devam 
eder 

• Circle viral RNA kalıplarından multimerik lineer 
genom ve antigenom kriptleri oluşur 

• Bunlardan da yeniden genomik ve 
antigenomik HDV-RNA’lar oluşur 

 



• HDV replikasyon döngüsünde; S-HDAg ve L-
HDAg’yi kodlayan genomik ve antigenomik 
farklı uzunlukta RNA parçaları üretilir 

• Lineer monomer kendi üzerinden kıvrılarak 
enfeksiyöz circle formları oluşturmaktadır 

• HDVRNA’nın başlaması için mutlaka S-
HDAg’nin varlığına ihtiyaç vardır 



 



Patoloji ve Patogenez 

 KC hasarını oluşturma şekli tartışmalıdır 

 HDV sitopatik etkilidir ve HD Ag direkt sitotoksik etkilidir 
Mikrovasküler steatoz, vakuolizasyon ve fokal hepatosit 

nekrozuna rağmen parankimal mononükleer enflamatuvar 
hücrelerin bu bölgede az olması 

   Zuckermann JN et al. In Cohen J et al. eds., Vol 2  
   Infectious Diseases 2004:2011 
   Koff RJ et al. In Gorbach SL et al. eds. Infectious  
   Diseases 2004:770 

 İmmun mekanizma ile KC hasarı  Transgenik farelerdeki her iki 

HDV Ag isoformlarının eksprese edilmesi ile hepatosit hasarı 
görülmemiş 

     Davies S et al. J Virol 1994;68:1052 



• HDV infeksiyonunun seyri fulminant 
yetmezlikten, karaciğer sirozuna ve HCC’ye 
kadar değişmektedir 

• Ancak spontan remisyondan progressif seyre 
kadar farklı patogenezin sebebi hala net olarak 
bilinmemektedir 



Patogenez 

• Diğer Hepatit etkenlerinden farklı değil 

• Akut hepatitte portal alan ve parankimde 
lenfosit ve makrofajlar hakimdir 

• Hepatositlerde şişme ve eozinofilik nekroz 
izlenir 

• Kronik hepatitte portal yerleşimli nekroz ve 
inflamasyon hakimdir 



Farklı Görüşler Hakim 

• Hepatosit üzerinde doğrudan toksik etkisi yok 

• Konağın immun cevabı önemli rol 
oynamaktadır 

• Progressif seyirde IL-10 salgılayan T 
hücrelerinin sıklığı ve T-helper 2 hücreleri 
önemli rol oynamaktadır 

• Viral klirens için CD4 ve CD8 temelli TH-1 
adaptif immun cevap son derece etkindir 



CD4 & CD8 

• CD8 sitotoksik T lenfositler HDV spesifik cevabı 
belirlemektedir 

• CD4 aktif olmayan infeksiyonlarda antiviral 
immun cevapta rol oynamaktadır 

 



EPİDEMİYOLOJİ 

 



Epidemiyoloji 

• Parenteral 

• Perinatal 

• Horizontal 

• Seksüel 

 

    HDV infeksiyonu çoğrafi bölgelere göre ciddi 
farklılıklar göstermektedir! 



 Perkütan maruziyet 

Damar içi madde kullanımı 

Mukozal maruziyet 

Cinsel bulaş 

  

Hepatitis D Virus  
   Bulaş Yolu 
 



HDV infeksiyonu ve güncel durumu? 

• Dünya’da HBV taşıyıcılarının %5’inin HDV ile 
enfekte olduğu düşünülmektedir 

• Amazon bölgesinde hiperendemik seyir mevcut 

• Prevelansın azaldığı düşünülmektedir 

 

 





HBsAg pozitif hastaların %17.3’ünde Delta Pozitifliği saptanmış 

J Microbiol Immunol Infect 2010;43(6):519–523 

Değerlendirilen 81 hastanın 14’ü HDV pozitif 



Ülkemizde HDV Prevelansı 

Araştırmacı Tarih Aralığı Sağlıklı 
taşıyıcılarda % 

Kronik hepatit B 
(%) hastalarında 

Değertekin H. 2000-2006 4.6 16 

Mıstık R. 1985-1999 5.3 18.1 

Çelen MK. 2002-2004 6.0 27.5 



 
 
 
 

Anti-hepatitis delta virus seroprevalence and risk factors in patients with 
hepatitis B in Southeast Turkey 

Celen MK. Saudi Med J. 2006 May;27(5):617-20. 

 

 
 

• 2002-2004 yılları arasında 

• 889 inaktif hepatit B taşıyıcı 

• 120 kronik hepatit B hastası değerlendirildi 

• Taşıyıcılarda %6  

• Kronik hepatit B hastalarında %27.5 

• HBsAg taşıyıcılığının süresi uzadıkça, Delta 
infeksiyonu gelişme riskinin yükseldiği görüldü 



Viral Hepatit Dergisi 2013; 19(1): 1-7 



Viral Hepatit Dergisi 2013; 19(1): 1-7 



Elazığ Bölgesinden bir çalışma… 

• HBsAg pozitif 282 (KHB) 

• 128 hastada Anti-HDV pozitif 

• %45.5 

• Bu hastaların 83 siroz… 

 

Bahçecioğlu İH. Prevalence of hepatitis delta virus (HDV) infection in chronic 

hepatitis B patients in eastern Turkey: still a serious problem to consider. J Viral 
Hepat. 2011 
 





DELTA İNFEKSİYONUNDA  
RİSK FAKTÖRÜ 

• Ülke genelinde 7366 HBsAg pozitif tarandı 
• 206 adet HDV pozitif hasta saptandı 
• Anti-HDV pozitifliği %2.8  
• GDA Bölgesinde bu oran %4.5 
 
• Hastaların %63,6’sı erkek 
• Yaş ortalaması 34,4±15,9 
• HBeAg pozitifliği %20.1 

 
 

15 merkezin katıldığı bir çalışma… 



Risk faktörleri… 

• Erkek olmak 

• 5 yıldan uzun süreli HBsAg taşıyıcılığı 

• Ailede en az bir HBsAg pozitiflği  

• Güneydoğu Anadolu Bölgesinde yaşamak   

Ayaz C, Tekin Koruk S, Asan A, Yamazhan T, Aygen B, Tosun S, Celen MK, Tabak F.   
Ve HEP-NET çalışma grubu.2011 

DEC 2013 



Dokunmasam olmaz..!!!! 

• SUT…. 

• Kronik Hepatit Delta 

• Pegileinterferon-alfa 

• Endikasyon dışı onay 

• Gerekli mi? 

• Prospektüs bilgisinde delta hepatitte ödenir 
yazmıyormuş????? 



KEŞKE HERŞEY BU KADAR  

BASİT OLSAYDI 

HBV/HDV  İNFEKSİYONU 

HDV HBV 

TEDAVİ  YANITI ? 


