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Bölüm 11

KRONİK VİRAL HAPATİT DELTA ENFEKSİYONU

Mehmet Suat YALÇIN1

HEPATİT DELTA VİRÜSÜ

Hepatit D virüsü (HDV) 1977’de Rizzetto ve arkadaşları tarafından bulundu. 
Hepatit B virüsü (HBV) ile enfekte ve daha şiddetli karaciğer hasarı olmuş hasta-
lardan alınan karaciğer biyopsilerinin analizi sırasında teşhis edildi.(1) Hepatosit-
lerin immünofloresan tekniği kullanılarak analizi sonrasında Delta antijeni olarak 
yeniden adlandırılan spesifik bir antijenin varlığı gösterildi. Aynı çalışmada araş-
tırmacılar bu hastaların serumundaki delta antijenine (anti-HDAg) karşı spesifik 
antikorlarda bulmuşlardır.(1)Başlangıçta bu bulguları HBV için yeni bir serolojik 
belirteç olduğunu düşündüler, ancak şempanzelerle yapılan çalışmalar HBV ve 
HDAg arasındaki ilişkiyi daha da netleştirmiştir.(2)

Daha sonra yapılan çalışmalarda HDAg’nin anti-HBs pozitif şempanzelerde 
hastalık oluşturmadığı saptandı. Bununla birlikte, kronik olarak HBV ile enfekte 
olan şempanzelerde HDAg’ın hızlı bir şekilde yükseldiği ve yükselişin kalıcı oldu-
ğu saptanmıştır. Bu bulgulara dayanarak HDAg’ın bulaşıcı bir patojen olduğu, bu-
nun HBV’nin bir varyantı veya HBV’nin yardımcı fonksiyonlarına ihtiyaç duyan 
bir viral ajan olduğu ileri sürüldü.(3) Seroprevalans çalışmalarında Rizzetto ve ark. 
İtalya ve dünyanın diğer bölgelerinden gelen hastaların serumunda anti-HDAg 
varlığını saptadılar bu da HDAg’ın yaygın olarak dağıldığını düşündürmüştür.(4-7)

Bir sonraki keşifte bu yeni antijenin HBsAg ile birleşmesinin yanı sıra, HDAg’ın 
küçük bir RNA’ya kompleks olarak sunulmuş olduğu gösterildi. Bu virüslerin ge-
netik materyallerinin HBV genomuna bağlı olmadığı da gösterildi. Bu nedenle 
HDV’nin, bitkileri etkileyen virüslere benzeyen, bilinen RNA virüsleri (yakla-
şık 1682 baz çifti) arasındaki en küçük genomu içerdiği bilinmektedir.(8) 1986’da 
HDV, nükleotitlerin benzerliğinden dolayı dairesel bir RNA genomu ile tanımla-
nan ilk hayvan virüsü olarak tanımlandı. Dairesel RNA’lar daha önce sadece bitki 
virüslerinde bulunmuştur. Büyüklüğünün ve ikincil yapılarının benzerliğinden 
dolayı HDV’nin hayvan dünyası yerine bitkiden kaynaklanmış olduğu, bitki viro-
idi ve virüsoid RNA’ya benzer olduğu kaydedilmiştir.(9)HDV’nin bir başka önemli 
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takip edilen kronik hepatit D’li 299 hastanın analizinde; kronik HDV enfeksiyonu 
tanısından 20 yıl sonra hayatta kalma olasılığı % 86 olduğu saptandı. HDV’nin 
kalıcı replikasyonu mortalite riskinde artışla ilişkili tek prediktif faktör olarak 
bulundu.(35) Bununla birlikte, HDV RNA’nın kantitatif değerleri HDV ile enfekte 
hastalarda karaciğer hastalığı derecesi ile ilişkili değildir.(75)

Farci ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada hastalar ortalama 13 yıl takip 
edildi.Çalışmaya daha önce IFN alfa 2a 9MU (n = 14), 3MU (n = 14) ile tedavi 
edilen iki grup ve kontrol grubu (n = 14) alındı. Hiçbir hastada viral yük negatif 
olmasa da yüksek IFN dozu alan grupta sağkalım anlamlı olarak yüksek bulundu. 
Düşük IFN alan hastalar ve kontrol grubu arasında anlamlı farklılık saptanmadı. 
Nitekim yüksek dozlarla tedavi edilen hastaların karaciğer biyopsisinde nekro-
inflamatuar lezyonlarda önemli bir iyileşme olduğu gözlenmiştir. Bu çalışmada, 
transplantasyona gerek duyulmadan tedaviden sonraki 12 yıl içinde sağakalım, 
9MU alanlarda% 86, 3MU alanlarda % 39 ve kontrol grubunda% 31 oranında 
saptanmıştır.(76)

Son zamanlarda yapılan bir kohort çalışmasında kronik delta hepatitli hasta-
larda anti-HDV IgM’in pozitifliğinin devam edebileceği veya tedavi sonrası nüks-
lerde tekrar ortaya çıkabileceğini göstermiştir. Bu durum histolojik aktivitenin 
yanı sıra, ALT ve bilirubin düzeylerinde artış ve albümin düzeylerinde azalma ile 
ilişkili olabilir.(77)
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