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HEPATIT B VE D VIRUSLERININ TANI, TEDAVI VE
EPIDEMIYOLOJISINDE MOLEKULER YONTEMLERIN

KULLANIMI

Hepatit B viristnin (HBV) kesfedilmesinden yak-
lasik 60 yil ve ilk asisinin onaylanmasindan 30 yil-
dan fazla bir slire gegcmis olmasina ragmen, 300
milyondan fazla enfekte kisi ile HBV tim dinyada
halen en yaygin kronik bulasici hastaliklardan biri
olmaya devam etmektedir 3. Hepatit B hastal--
ginin akut ve kronik olmak Uzere iki klinik formu
mevcuttur. Dinyada kronik hepatit B hastaliginda
gelisen siroz, agir karaciger hasari ve karaciger
kanseri nedeniyle her yil yaklasik bir milyon kisi
hayatini kaybetmektedir. Defektif bir RNA virlsu
olan ve replike olabilmesi igin HBV'nin ytizey an-
tijenine ihtiyag duyan Hepatit D virlisi (HDV) ise
ilk kez 1977 yilinda HBV enfeksiyonlu hastalarda
kesfedilmistir. HDV enfeksiyonu, insanlar ayni
anda hem hepatit B hem de D ile enfekte oldukla-
rinda (koenfeksiyon) veya hepatit B ile ilk kez en-
fekte olduktan sonra D virlsu ile karsilasildiginda
(siperenfeksiyon) gelisebilir. Dinya saglik or-
gt (DSO), kronik hepatit B hastalarinin %5'inin
HDV'den etkilendigini bildirmektedir. Bununla bir-
likte kiiresel HBV asilama programlarinin basarisi
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nedeniyle HDV enfeksiyonu giderek azalmaktadir.
Her iki etkenin tanisi, etkili tedavisi, hastaligin iler-
leyisinin izlenmesi, korunma ve kontrol dnlemleri
gelistiriimesi i¢in molekuler yontemler oldukga
onemli yer tutmaktadir.

Hepatit B Virtistt Genomik Yapisi ve
Molekiiler Tani lliskili hedefler

Hepatit B virlisl, Hepadnaviridae ailesi igerisin-
de siniflandirilir. HBV, zarf, gekirdek (6n gekirdek/
gekirdek), polimeraz ve X proteinlerini kodlayan,
kismen ortlsen dort acik okuma gercevesi halin-
de organize edilmis yaklasik 3200 baz ciftinden
olusan c¢ift sarmalli bir DNA genomuna sahiptir
(Sekil 1). Diger DNA virtslerinden farkli olarak
HBV, DNA'sini ters transkripsiyon yoluyla ¢ogaltrr,
bu da HBV yasam donglsini karmaslk hale ge-
tirir. S6z konusu bu durum, HBV'nin mikrobiyolojik
laboratuvar tanisini da karmasik hale getirmistir.
Bu alandaki ilk testler HBV ylizey antijenlerine (HB-
sAg) karsi gelisen antikorlarin tespitine dayanan
radyoaktif temelli radioimmunoassay yontemidir.
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Hepatit D Virtis Genotipinin Belirlenmesi

Kronik D hepatiti, hepatit virtslerine bagl olarak
gelisen kronik viral hepatitlerin en nadir gorulen
sekli olmasina karsin ciddi seyretmesi sebebiy-
le onemlidir. Bugtn i¢in HDV'nin 8 farkli genotipi
oldugu bilinmektedir. HDV genotipleri arasindaki
farklilik L-HDAg proteininin ylksek prolin igerigine
sahip C terminal bolgesi nedeniyledir *.

HDV'nin genotip dagilimi cografi bolgelere
gore farkliliklar gostermektedir. Tim dlnyada ve
dlkemizde en yaygin HDV genotipi, genotip I'dir
. Bunun yaninda HDV-2'nin Japonya, Tayvan
ve Rusyada, HDV-4'in Tayvan ve Japonya'da;
HDV-3'in Amazon bolgesinde; ve HDV-5, HDV-6
ve HDV-7'nin Afrika'da yaygin olarak tespit edilen
genotip oldugu bilinmektedir %,

HDV genotiplerinin hastaligin seyri ile iligkisi
halen arastirilmaya muhtag bir konudur. Tayvan'da
yapilan bir arastirmada HDV genotip | ile enfekte
hastalarin genotip Ill'e gore daha duslk remisyon
oranina sahip oldugu bildirilmigtir. Giney Ameri-
ka'da ise HDV genotip Ill ve HBV genotip F birlikte-
li§i fulminan hepatit ile iliskilendirilmistir . Hepatit
D'nin klinik gidisatina genotip farkliliklarinin etkisi
oldugu dusunuldugunde, ideal bir tedavi yaklasimi
HDV genotipinin belirlenmesini igerecektir.

Viral yuk tayininde oldugu gibi, HDV genotip-
lendirme tekniklerinde de bir varyasyon vardrr.
Su anda HDV genotiplendirme yalnizca arastir-
ma amagl kullanilmaktadir ve henliz standart bir
yontem bulunmamaktadir. HDV genotiplendirme
icin hibridizasyon temelli yontemler, Rt-LAMP,
PCR-RFLP ve dizi analizi kullaniimaktadir %. Klinik
uygulamada kullanilabilecek hizli ve etkili bir geno-
tiplendirme yontemi, hasta yonetimini iyilestirecek
ve hedefe yonelik tedaviler gelistirmenin baslangi¢
noktasi olacaktir.
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