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Basvuru, Yakinma ve Oykii

ik bas vuru (2077)

H.A. 60 yasinda, erkek
Diyarbakir - ciftci

Basvuru nedeni

« Yakinmasi yok.

» HBsAg pozitif oldugu bilinen hastanin daha onceki
basvurularinda tedavi endikasyonu yok

« Duzensiz takipli

« ALT ve AST degerleri yuksek gorulince yonlendirilmis.

Ozgecmis / Soygecmis

Bilinen ek kronik hastalik yok; alkol kullanimi yok
Ailede HBV tasiyiciligi dykusu var ama siroz veya HCC
dykusu yok

Fizik muayene

Genel durum iyi, ikter yok

Hepatosplenomegali saptanmadi

Asit, 6dem, ensefalopati bulgusu yok

Vitaller stabil

[~ The picture can' be dsplayed.

Anamnez Formu




Laboratuvar Bulgulari

ik bas vuru (2071)
ALT 78 <41 U/L « Hafif transaminaz ve GGT
yuksekligi
AST 65 <40 U/L ,
« Sentez fonksiyonlari
GGT 90 <60 U/L korunmus (albimin, INR
Total bilirubin 0.8 <1.2 mg/dL normal)
Albtimin 42 3.5-52 g/dL * Trombasitnormal
Trombosit 198 150-400 %103
INR 1.0 <1.1

TFT, Gre-kreatinin ve elektrolit degerleri normal

Bu olguda MELD/FIB-4/elastografi gibi ieri skorlamalar bas langi¢ta gerekmedi; tablo kiinik ve temel laboratuvarla kompanse degerlendirildi



Viral Serolojik ve Molekiler Belirtecler

ik bas vuru (2071)
HBsAg Pozitif Anti-HDV (total) Pozitif HBsAg (+), HBV DNA
negatif
Anti-HBs Negatif HDV RNA 1.2x10% IU/mL — HBV replikasyonu
5 baski altinda
ioehg S ANt Neg /Poz  Anti-HAV IgM Negatif
Anti-HDV (+), HDV RNA
Anti-HBc IgG Pozitif Anti-HCV Negatif yiksek
— Aktif, replike HDV
HBV DNA Negatif  Anti-HIV Negatif infeksiyonu

Anti-HDV pozitiflig i, tim HBsAg(+) bireylerde énerilen tarama ile saptand (EAS L 2023; KLIMIK 2025).



Goriuntileme ve ileri Tetkikler

ilk bas vuru (20717)

Batin ultrasonografi

 Karaciger normal boyut, parankim hafif
heterojen

 Fokal lezyon yok
 Dalak normal boyut, asit yok

ileri/invaziv tetkik yaklagimimiz

Karaciger biyopsisi yapiimadi.
Invaziv islemden kacinma

Delta hepatit tedavisi geri 6demesinde
biyopsi kosulu yok

invaziv olmayan testler (TE, FIB -4):
Ulasim yok/hesaplanmadi: izlemde temel
laboratuvar + USG kombinasyonu esas

Tani, klinik + gérantileme ile kondu — biyopsiye gerek

kalmadi.




HDV Tarama ve Tani Algoritmasi

e Tum HBsAg(+) hastalarda en az bir kez
total anti-HDV testi

* Anti-HDV IgG pozitif — reflex kantitatif
HDV RNA PCRile dogrulama

« AASLD: risk temelli tarama da kabul
edilebilir (HIV/HCV koinfeksiyonu, IV
madde kullanimi, goklu cinsel partner)
Endemik bolge gocmeni;
disuk/saptanamayan HBV DNA ile
birlikte yuksek ALT/AST

Neden evrensel tarama?

ABD'de kronik HBV'lilerin yalnizca
%4.7'si HDV icin test edilmis; dusuk
farkindalik taniyr geciktiriyor.

Koinfeksiyon mu, siperinfeksiyon
mu?

Anti-HBc IgM poazitif

Akut HBV ile birlikte alinmis infeksiyon —
ko-infeksiyon. Olgularin %95'inden fazlasi 6
ayda iki virtsil de temizler.

Anti-HBc IgM negatif

Kronik HBV tasiyiciligi zemininde yeni HDV
— superinfeksiyon; %80'inden fazlasi
kroniklesir.

*Olgumuz: yillarca tasiyicilik sonrasi saptanan

anti-HDV(+)/HDV RNA(+) — superinfeksiyon
paterniyle uyumlu.

KLIMIK Hepatit D uzlag/ raporu 2025; Pan C, et al. Dig Dis Sci 2023;68:3237-3248 (CLDF konsensus onerileri).



SORU

HBsAg(+), HBV DNA negatif, anti-HDV(+), HDV RNA yuksek,

kompanse bir hastada antiviral tedaviye nasil baslarsiniz?
(Yil: 2011)

A) Nukleoz(t)id analogu (entekavir/tenofovir) basla
B) PEG-IFN-a basla

C) PEG-IFN-a + NA basla

D) Tedavi verme, izle



Kronik HDV: Daha Agir Seyreder

HBV monoinfeksiyonuna gére artmig risk

Siroz HSK Dekompansasyon Mortalite
2.3—2.58% 143-9.3% 2.2-3.17% 2.0—7.88%
HBV monoineksiyonuna gore hepatoselltler karsinom riski karaciger yetmezligi riski Olum riski

Tani aninda hastalarin yaklasik yarisinda siroz mevcut

Slperinfeksiyonda siroz/karaciger yetmezligi 5-10 yilda %70-80, 1-2 yilda %15 oraninda

gelisir.

KLIMIK Hepatit D uzlagi raporu 2025; Pan C, et al. Dig Dis Sci 2023;68:3237-3248 (Tablo 1: risk araliklari goklu kohort verilerinden). 11



Verilen Karar (2011) ve Erken Yanit

Karar: 48 hafta PEG-IF N-o2a monoterapisi

HDV icin tek secenek

Tedavi 6ncesi (2011) Tedavi sonu (2012)
HDV RNA 1.2x10% [U/mL HDV RNA Negatif
ALT / AST 78/65U/L ALT / AST 32 /28 U/L

[eaaviyi sonlandirmayi gerektiren yan etki olmadi

Her vizitte US YE benzeri sikayetleri devam etmesine rag men hasta tedaviyi tamamiayabildi

Dikkat: HDV'de “kalici yarut” terimi énerilmez — geg relaps siktir (EAS L 2023, Heidrich B, et al. Hepatology 2014,60.87-97).
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2016 Poliklinik Basvurusu

HBV DNA HDV RNA

3.400 9,8%10?

IU/mL U/mL

ALT

o4

U/L

AST

58

U/L



SORU

Bes yil sonra HBV DNA pozitifles mis, HDV RNA dus Uk titre
relaps var, dekopmansasyon yok.
Ne yapardiniz? (Yil: 2016)

A) Nikleoz(t)id analogu basla, HDV'yi izle

B) PEG-IFN-a temin etmeye calis

C) PEG-IFN-a + NA basla

D) Sadece izle, Beklenen yeni ilaglari takip et



Tedavi Karari ve Rehber Dayanagi

2016 ve sonrasi — karar ve gerekce

Verilen karar

 Erisim sorunu ve hasta isteksizligi
nedeniyle IFN baslanamadi

* Entekavir (NA) baslandi

» Gerekge: HBV DNA(+) — HBV
replikasyonunu baskila

* izlem plani: HBV DNA, HDV RNA,
biyokimya, USG ile dizenli takip

EASL 2023

NA, HDV tedavisinin parcasi degildir;
kompanse sirozda saptanabilir HBY DNA
varliginda verilir.

KLIMIK 2025
NA, sirotik hastada HBVY DNA(+) ise 6nerilir.

Erisim ¢cikmazi
PEG-IFN surekliligi ve BLV erigsimi olsaydl,
viremi baskilanabilirdi.

16



Klinik Seyir ve Izlem (2016—2018)

Entekavir bas langici ve relaps sonrasi erken izlem donemi

HDV RNA | ALT/AS :
0 176

2016 65 3400  98x10°  64/58 4 1.1/0.9 entekavir
baslandi

12. ay: HBV DNA

2017 06 Negatif 2.1 x104 55/52 39 168 1.1/0.9 (=)

USG: kabalasma
2018 67 Negatif 3.5x105 48/56 3.8 150 1.2/1.0 (GE
konsultasyonu)

2019 68 kontrole gelmedi

12



Siroz: Tanim, Nedenler ve Evreleme

Kronik karaciger hastaliginin ortak son evresi

Tanim ve baslica nedenler

Diffiiz fibrozi . 6t nodil Olgumuzda etiyoloji
11Uz TIDrozIs Ve Tejeneratit nodu Kronik HBV + HDV slUperinfeksiyonu —
olusumu ile karaciger mimarisinin

bozulmasi HBV monoinfeksiyonuna goére daha

hizli ilerleyen bir zemin.
* En sik nedenler: kronik viral hepatitler y

(HBV, HCV, HDV), alkol, MASLD

» Daha az siklikla: otoimmun hepatit,
PBK/P3K, hemokromatoz, Wilson hastaligi

* Tani: klinik, laboratuvar ve goruntuleme
lle konur 1yillik mortalite, evreye gore %1den

%57'ye kadar degisebilir.

Tsochatzis EA, et al. Lancet 2014,;383:1749- 1761, D'Amico G, et al. JHepatol 2006;44:217-231



Kompanse ve Dekompanse Siroz

Kompanse siroz

» Sklikla asemptomatik; rastlantisal tani sik
goralar

* Bilirubin, albtimin, INR genellikle normal
veya hafif bozuk

» Trombositopeni (portal

hipertansiyon/splenik sekestrasyon) erken
bir ipucu olabilir

* Varis bulunabilir ama kanama, asit,
ensefalopati yoktur

D'Amico G, et al. JHepatol 2006;44:217-231;, de Franchis R, et al. (Baveno VII) JHepatol 2022;76:959-974.

Dekompanse siroz

 Tanimlayici 4 major bulgu
Asit, varis kanamasi, hepatik ensefalopati
ve/veya sarilik.

« Laboratuvar paterni
HipoalbUminemi, uzamis INR
hiperbilirubinemi; siklikla hiponatremi ve
bobrek fonksiyon bozuklugu eslik eder.



Sirozda evrelere gére prognoz
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D'Amico G, et al. JHepatol 2006;44:217-231



SORU

Persistan ve yukselen HDV viremisi olan (HDV tedavi ulagimi

olmayan), takipleri diizensiz bu hastada uzun donem izlemi
nasil planlarsiniz?



Gastroenteroloji Konstltasyonu: Siroz Evrelemesi

2018 ve 2021 — kompanse siroz ve ilk varis taramas/

2018 — Siroz Degerlendirmesi
« USG'de parankimde kabalagma saptanmasi

Uzerine GE'ye yonlendirildi

» Klinik + laboratuvar + gortnttleme ile
kompanse siroz degerlendirildi; biyopsiye
gerek gorulmedi

« Tedavi degisikligi onerilmedi: entekavire
devam;

« 6 ayda bir USG ile HSK strveyansi baslatildi;

Evreleme

Child-Pugh A (5 puan) - MELD 8
(bilirubin 1,0 mg/dL, INR 1,2, kreatinin
0,8 mg/dL)

de Franchis R, et al. (Baveno VIl). ] Hepatol 2022, 76:959-974; KLIMIK 2025 FASL 2023.

2021 — Varis Taramasi

E ndoskopi bulgusu

Splenomegali sonrasi izlemde tekrarlanan
endoskopide kucuk (Grade 1), kanamamis
dzefagus varisi saptandi.

Primer profilaksi

Karvedilol baslandi; NA ile HBV kontrolu
surduruldu, HDV'ye yonelik onayli tedavi
secenegi yoktu.

Child-Pugh A (6 puan) - MELD 10

(bilirubin 1,2 mg/dL, INR 1,3, kreatinin
0,9 mg/dL)

20



Klinik Seyir ve Izlem (2020—2024)

ilerleyici HDV viremisi ve dekompansasyona gidls

HDV RNA ALT/AS :

2020 Negatif 1.4x10° 42/60 3.6 132 1.3/1.1 splenomegali — GE
GE: NA devam
2021 70 Negatif 2.0x10¢ 38/58 3.5 120 1.3/1.2 Varis (+) karvedilol
baslandi
2022 71 ~14 ay takipsiz
2023 72 Negatif 3.2x10° 36/64 3. 98 1.5/1.6 Nakil sirasinda

2024 73 Negatif 4.1x10° 30/70 2.6 76 1.8/2.4 dekompansasyon

13



Virolojik Seyir: iki Virtstn Ters Yon(

Entekavir HBV'yi baskiladi — HDV yiikselis i devam etti

8 -
HBV DNA
6 | .
Entekavir
12. ayinda
4 ;
Negatif
. ve takijp boyunca saptanamaz kaldi
0

2016 2017 2018 2020 2021 2023 2024

=®= DV RNA (I0gso IU/mL)

Persistan/yikselen HDV viremisi, sirozun bajimsiz ilerleme ongdrdicdisidiir (Kamal H, et al. Hepatology 2020, Palom A, et al. APT 2020). 14



Tedavi Yaklagsimi: Kompanse ve Dekompanse Siroz

Kompanse sirozda

Dekompanse sirozda
* Etiyolojik tedavi 6nceliklidir (HBV/HDV'de

iral alkolden de ki Asitve varis kanamasi
antiviral, alko den kaginma, MASLD'de kilo Tuz kisitlamasi + diuretik (spironolakton +
yonetimi)

furosemid); direncli asitte buytk voltimlu
parasentez + alblimin. Kanamada bantlama
+ vazoaktif ila¢c + antibiyotik profilaksisi.

« PH varliginda karvedilol ile profilaksi

6 ayda bir USG + AFP ile hepatoselltler
karsinom surveyansi

* Gerekirse varis taramasi icin endoskopi

Hedef
Dekompansasyonu geciktirmek veya PEG-IFN dekompanse sirozda
onlemek. kontrendike

EASL CPG. J Hepatol 2018:69:406-460, de Franchis R, et al. (Baveno VI|) J Hepatol 2022, 76:959-974; Biggins S W, et al. Hepatology 2027 74:1014-1048. 19



Karaciger Nakli: Skorlama ve Siralama

Kim, ne zaman listeye alinir?

Skorlama sistemleri Ne zaman siralamaya alinir?

* Child-Pugh: bilirubin, albimin, INR, asit, Genel kabul géren egik
ensefalopati — A/B/C siniflamasi
(1973'ten beri)

« MELD: bilirubin + INR + kreatinin
formuluyle 3 aylik mortaliteyi dngorar;
2002'den ABD'de organ tahsisinde esastir

« MELD-Na: hiponatreminin bagimsiz
mortalite etkisini ekleyen glncel versiyon

MELD 215 — bu skorun altinda nakil,
adaylikta kalmaktan daha fazla risk
tasiyabilir.

Olgumuzda seyir
MELD 8 — 10 — 13 — 17 ilerlemesi
izlendi (2018-2024).

Pugh RN, et al. BrJ Surg 1973,60:646-649, Kamath PS, et al. Hepatology 2007, 33:464-470; Kim WR, et al. N Engl ) Med 2008;359:1018-1026; Merion RM, et al. Am J Transplant 2005, 5:307-313.
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MELD Score = 10x (0, 957 x In [creatinine mg/dL] + O, 378 x In [total bilirubine mg/dL]
+1,12 x In [INR**] + 0, 643)

Denklem MELD Skoru (Orijinal, 2016 Oncesi)

MELD Na (6nceki UNOS/OPTN siruami)

MELD 3.0 (su anda OPTN tarafindan onerilen)

Karaciger nakli bekleme listesine eklenen yas (yil) <18 =18

Bekleme listesinde olmayan adaylar igin, segim adaylarin
buglnkl yaslarina gore yapilacaktir.

Kreatinin Norm: 0.7 - 1.3 mg/dL
Toplam bilirubin Norm: 0.3 - 1.9 mg/dL
INR Normal aralik: 0,8 - 1,2

Sodyum Normal aralik: 136 - 145 mmol/L <3
AlbUmin Norm: 3.5 - 5.5 g/dL =5 J

Serum kreatinin testinden 6nceki bir hafta icinde iki kez Evet



Nakil Merkezine Y 6nlendirme ve Dondér Sorunu

2023 ve 2024 — bekleme listesi ve kayip

2023 — Nakil Degerlendirmesi

 Trombositopeni (98 x103/mm?3) ve yUkselen
ME LD skoru nedeniyle nakil merkezine
yonlendirildi

« Aile icinde canli donor adaylar
degerlendirildi; uygun veya istekli dondr
bulunamadi

e Ulusal kadavra bekleme listesine
kaydedildi

Evreleme

Child-Pugh A (6 puan) - MELD 13
(bilirubin 1,6 mg/dL, INR 1,5, kreatinin 0,9
mg/dL)

KLIMIK 2025, FASL 2023 (dekompanse siroz ve nakil yonetimi).

2024 — Dekompansasyon ve Kayip

Dekompansasyon

Asit ile dekompansasyon atagi;
Diyarbakir'da yatisinin 3. guntnde hizli
klinik kotulesme ve yogun bakim
gereksinimi.

Tedavi secenegi yok
PE G-IFN bu evrede kontrendike. Nakil sirasi
beklenirken, organ temin edilemeden

-
|< Dedllo
C/ \ / /

Child-Pugh C (10 puan) - MELD 17
(bilirubin 2,4 mg/dL, INR 1,8, kreatinin

1,1mg/dL)

22



Spontan Bakteriyel Peritonit (SBP)

Asitli sirotik hastada akla gelmesi gereken ilk tani

Tanim ve tani

« Asit sivisinin, cerrahi olarak tedavi
edilebilir bir intraabdominal kaynak
olmaksizin gelisen infeksiyonu

« Tani: tanisal parasentez ile asit PMN
sayisinin 2250 hucre/mm?® olmasi (kultar
pozitif veya negatif olabilir)

* En stk mekanizma: bagirsak florasinin
translokasyonu; genellikle tek bir Gram-
negatif etken

Klinik kural
Her dekompanse asitli hastada ilk
yatista tanisal parasentez yapiimalidir.

Biggins SW, et al. (AASLD) Hepatology 2021;74:1014-1048; Niu B, et al. Dig Dis Sci 2018;63:1327-1333.

Mortalite

Gilincel ve tarihsel veriler

ABD'de 2006—2014 verisinde %17,6 hastane
ici mortalite; 1980'lerde bu oran %38'e
ulasiyordu.

Mortaliteyi katlayan eslikgiler

Sepsis, akut bobrek hasari, hepatik
ensefalopati ve koagulopati birlikteligi;
bobrek yetmezligi gelisiminde mortalite
%50'ye ulasabilir (yoksa ~%6).

Asit ile bagvuran her dekompanse sirotikte SBP ekarte

edilmeden klinik kotilegsme baska bir nedene
baglanmamalidir.
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Sonu¢ ve Uzun Dénem izlem

2024 — dekompansasyon ve kayip

Albdmin Trombosit INR / Bil
2.6 g/dL 76 x103 18/2.4
l sentez yetmezligi I portal hipertansiyon Tdekompansasyon

Hizl ve geri dénlsstz seyir (*E pikriz verileri)
Diyarbakir'da asit + genel durum bozuklugu ile yatis
Parasentez — 1890 hicre/mm?3 , piperasilin-tazobaktam tedavisi baslandi

Yatisinin Gclincu guindnde progresif kotulesme — yogun bakim — kardiyopulmoner arrest ile
kaybedildi.

Dekompanse HDV sirozunda: ruhsatl HDV tedavisi yoktur; NA strdurdlar; karaciger nakli degerlendirilir;, PEG-IFN kontrendikedir.

Dekompanse sirozda yaklas im: EASL 2023 - KLIMIK 2025. S dreklilik koptugunda — merkezden uzakta — hasta kaybedildi
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Sonug

1 Tum HBsAg(+) bireylerde en az bir kez anti-HDV — vakalarin ¢cogu klasik risk faktoru
tasimaz.

2 HDV'de “kalici yanit” yoktur: PEG-IFN sonrasi gec relaps siktir; izlem yillarca surmelidir.

3 Persistan viremi sirozu sessizce derinlestirir; dusen ALT yaniltici olabilir — albdmin,
trombosit, INR seviyeleri uyarici olabilir.

4 Kompanse — tedavi; dekompanse — PEG-IFN kontrendike, nakil degerlendir.

5 Erisim ve sureklilik (PEG-IFN, bulevirtid, duzenli takip), bu olguda sonucu belirleyen asil
etkenlerdi.

Korkmaz P, Turkoglu E, Celen MK, Tekin S. Kronik Hepatit Delta Virus Infeksiyonunun
Yonetimi: Turk Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklari Dernegi Viral Hepatit Calisma Grubu
Uzlasi Raporu — 2025 Glncellemesi. Klimik Derg. 2025;38(3):139-157.
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