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Ozet: Bu olgu, kronik HBsAg tagiyiciss bir kiside gelisen delta siiper
enfeksiyonunun HBV replikasyonuny inhibe ettigini vurgulamak i¢in sunuidu.
Serolejik olarak non replikatif fazda olan ancak klinik olarak afir seyir gosteren
biyle vakalarda, HBV icin en spesifik aktif replikasyon gistergesi olarak kabul edilen
serum HBV-DNA'sinin dnemi vurgulanmaya c¢ahsidr.

Summary: This case was presented to stress that the delta superinfection developed
in a chronic HBsAg carrier, might inhibitis the replication of Hepatitis B virus (HBV),
The importance of serum HBV-DNA, which is accepted as the most spesific active
replication marker for HBV, in such cases which are serclogically non replicative phase
but clinically severe disease, was emphasized.

GIRIS
Viral hepatit, karacifer nekrozu ve inflamasyonu ile karakterize sistemik ve ciddi
bir hastaliktir. Etyolojisinde genellikle primer viral hepatit etkenleri olarak adlandirilan

hepatit A, B, C, Delta, E (HAV, HBV, HCV, HDV, HEV) viruslar ve daha az oranda
da EBV, CMV, HSV, Coxsackie B, Echo, Ebola, Lassa viruslan rol ahr (1-3).

Primer hepatit etkenleri arasinda sayilan hepatit delta virusu (HDV), dig zarfimi
HBsAg, kot'unu delta antijeni RNA'sinmn olusturdugu 35-40 nm ¢apinda defektif bir RNA .
vitusudur. Yapisal olarak defektif bir virus olan HDV'nun replike olmas1 ve karacigerde
enfeksiyon olugturmasi i¢in mutlak olarak HBV'den elde edebilecegi tamamlayici
fonksiyonlara ihtiyac1 vardir. Bu yiizden de sadece hepatit B virusu (HBV) ile enfekte
kigilerde goriiliir ve yiiksek oranda patojendir (3-5).
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HDV'nin HBV replikasyonunu baskiladigi 6nceleri HBV antijenlerine (HBsAg,
HBeAg, intrahepatik HBcAg) bakilarak degerlendirilmistir. Yapilan muhtelif cahismalarda,
kronik hepatit delta (KID) enfeksiyonu olan hastalarin serumlarmda dilgitk titrelerde
HBsAg, HBeAg ve anti-ITBe'nin bulunmas: ile intrahepatik HBcAg'nin kayboldugu veya
diistik oranlarda tesbit edildigine dayanilarak HDV'nun varlifinda HBV replikasyonunun
inhibe eldugu diigliniilmistir (6-10).

Son zamanlarda yapilan birgok ¢alismada, HBV replikasyonunu ve enfektivitesini
gisteren markerler iginde (HBsAg, HBeAg, intrahepatik HBcAg, DNA-polimeraz) serum
HBV-DNA'smin en 6zgiil ve en duyarh oldugu gosterilmigtir (11-13).

Olgu: A.T., 41 yaginda, erkek. Goz aklarinda ve ciltte sararma, idrar renginde
koyulagma, yorgunluk, karinda gigkinlik ve huzursuzluk sikayetleri ile 5.4.1991 tarihinde
4658 protokol no ile 5.B. Ankara Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar1 Klinigine bagvuran
hasta ikter etyolojisi 6n tamsi ile tetkik ve takip edilmek lizere yatirildi.

Sikayetleri yaklagik olarak 8-10 gtin kadar tnce baglayan hastanin anamnezinde bulag
izah edecek sarthkli ile temas, kan transfiizyonu, tek kullammlik olmayan enjeksiyon,
operasyon, dig gekimi, hepatotoksik ilag kullanim 6ykiisti abinamach. Ancak 1984 yilinda
hepatit nedeniyle 6 ay kadar Numune Hastanesi Enfeksiyon hastahiklar kliniginde takip
edildigi 8grenildi. Soy gegmiginde kayda deger bir patoloji bulunamad,

Hastanin yapilan fizik muayenesinde: Genel durumu iyi, suuru agik, koopere, yer
vé zaman oryantasyonu iyi, mecburi durumu yok, cilt ve skleralar ikterik, turgor ve tonus
normal ve dil nemli idi, A=37 °C, Nb=100/dk. TA=130/75 mm Hg idi. Batin, muayenede
sis gorlinitmde, karin cildi ikterik, karacifer ele gelmemekte, traube kapali, dalak kosta
yayin 2 (iki) cm gegmekte. Batin perklisyonunda agiklifi yukar: bakan matite aliniyordu.

.Diger sistem muayenelerinde patolojik bir bulgu saptanamad.

Laboratuvar Bulgularr: Hb = % 90, Hic = % 40, BK= 5000/mm, Sd = 33 mmvh,
PY = patolojik bulgu yok. Idrarda bilirubin (++++), iirobilinojen artms. Idrar mikroskobisi
normaldi. Kan biokimyasinmn seyri asafidaki gizelgede gisterilmistir.

Tarih SGOT SGrT AP T.BIrb/D.Bir.  T.protei/Alb.  Lipid Kolest. Protrom Zamam

05.04.91 926 554 193 10.8/6.7 7/2.8 - - -

11.04.91 966 565 125 25/14 —- - - -

22.0491 149 104 125 25/14 —/— - - 20"
25.0491 108 76 126 32/19 2.4 165 89 20"
30.0491 124 74 108 32721 6.6/2.2 166 71 22"
02.0591 111 69 137 26/16 6.1/22 129 79 22"
06.05.91 155 79 102 25117 6.5/2 - - 22"
07.05.91 150 71 66  22/15 5.8/2 - — 22"

Daha 8nce (1984 yilinda) akut hepatit B tanisiyfa izlenen hastanin serolojik profili
soyle idi: HBsAg (+), HBeAg (+), AntiHBe (-), Anti-HBcigM (+), Anti-HBcIgG (+).
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Hastanun daha sonra yapilan periyodik takiplerinde HBsAg (+), HBeAg (+), Anti-HBe
(-), Anti-HBcIgG (+) olarak bulunmugtur. Serum HBV-DNA's1 ¢aligilmamstir,

Hasta klinigimize bagvurdugu (5.4.1991) siada, HBsAg (+), HBeAg (-), Anti-HBe
(+), Anti-HBcIgM (-), Anti-HBcIgG (+), HBV-DNA (-), Delta Antikoru (+) bulundu.
Ultrasonografi: Karacigerde kii¢iik kaba grantiler yap, splenomegali, serbest ascite, portal
ve splenik venlerde dilatasyon gdzlendi.

Karaciger biopsisi: Kronik hepatit olarak degerlendirildi.

Tedavi ve Seyir: Hastaya anamnez, fizik muayene ve laboratuvar bulgularina
dayanlarak delta stiper enfeksiyonu tanisi konuldu. Karaciger transplantasyonu planlanmak
Uzere 7.5.1991 tarihinde bagka bir hastaneye sevk edildi.

TARTISMA

Delta hepatit virusunun (HDV) énemi, asemptomatik veya ihmlt seyir gdsteren kronik
HBV enfeksiyonunu fulminant veya ciddi seyirli, progresif bir hastaliga
¢evirebilmesindendir (9),

Sadece hepatit B virus (HBV) enfeksiyonu olan kigilerde enfeksiyon yapan hepatotrop
bir virus olan HDV'nun yol agtigi patolojik ve klinik tablolar, zemindeki HBV
enfeksiyonunun tipi ve durumu ile yakindan itigkilidir (14-15). Buna gére HDV
. enfelsiyonw:

1. Akut HBV enfeksiyonu ile birlikte olan akut HDV enfeksiyonu (Koenfeksiyon).

2. Kronik HBV enfeksiyonu olanlarda (HBsAg tagiyicilan, HBV'na bagli kronik hepatit
ve karacifer sirozu gibi) akut HDV enfeksiyonu (Siiper enfeksiyon).

3. Kronik HDV enfeksiyonu olarak smuflandirilabilir (4, 14).

Klinik gézlemler, B tipi akut viral hepatit (AVHB) ile birlikte HDV enfeksiyonunun
(koenfeksiyon) akut hepatitin seyrini etkilemedigini ancak bifazik enzim yiikselmesinin
tipik bir bulgu oldugunu gostermektedir (4, 15, 16). Koenfeksiyonun, HBV enfeksiyonunun
kroniklesme riskini artirmadig, ancak fulminant hepatit riskinin koenfeksiyoniu hastalarda
daha fazla oldugu gosterilmistir (4, 17). Fulminant hepatit orani, anti-delta pozitif HBV
enfeksiyonunda % 33 iken, anti-delta antikoru negatif HBV enfeksiyonlarmda % 5 olarak
bulunmustur (16, 17).

Sitper enfeksiyonun agir hepatit tablolarma yol agtifh veya zemindeki karaciger
hastahigini agirlagtirdigt bildirilmigtir (4), Kronik HBV enfeksiyonu lizerine eklenen delta

stiper enfeksiyonunda, yogun bir HDV replikasyonu ve buna bagl kuvvetli antikor cevab:
(anti-delta TgM ve yiiksek titrede total anti-delta) stz konusudur (14, 18, 19).

Prospektif ve retrospektif caligmalar kronik HDV enfeksiyonunun siiperenfeksiyonu
takiben gelistigini ortaya koymugtur (4, 14, 20).
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Caporasa ve ark. HBsAg durumu 8nceden biiinmey'en HDV eneksiyonltu hastalarda
anti-HBclgM pozitifligini koenfeksiyon, negatifiigini ise silper enfeksiyon olarak
degerlendirmiglerdir (14, 21). Ancak anti-delta pozitif olsun veya olmasin kronik HBV
enfeksiyonmunda da, akut HBV enfeksiyonundakine oranla daha diigiik titrede anti-HBcIgM
pozitifli§i beklenen bir bulgudur, Bunun ayirim igin titre takibi gerekmektedir (14),

HDV stiper enfeksiyonu ile HBeAg/anti-HBe durumu arasindaki iligki lizerinde
durulan bir nokta da HBeAg (+), yani aktif replikatif dénemde ki HBV enfeksiyonunda
gelisen HDV enfeksiyonu, akut, siddetli ve kendini stmirlayan bir hastalik tablosu ile
karakterlidir. Halbuki anti-HBe (=), inaktif HBV enfeksiyonunda ise kronik HDV gelisme
ihtimali daha yiiksektir (14, 18, 19).

Degigik ¢aligmalarda, HBV siiperenfeksiyonundaki HBeAg pozitifligi % 10-26 iken,
anti-HBe pozitifligi % 34-77 arasmda bulunmustur (14, 21, 22). Kronik delta hepatiti
gelismis kronik HBsAg tagiyicilarmm % 81'inde, karakteristik olarak anti-HBe pozitiftir
ve HBeAg ile karacigerde HBcAg seviyesi diigiik oldugu igin tesbit edilemez. Yapilan
degisik caligmalarda HBV replikasyonu ve enfektivitesini gosteren markerler (HBsAg,
HBcAg, HBeAg, DNA-polimeraz) i¢inde en spesifik ve en sensitif olaninin HBV-DNA
oldugie gosterilmistir (6, 11-14).

HDV'nin HBV replikasyonunu baskiladigint géstermede, HBV-DNA'sibnemli bir
kriter olup, anti-HBe pozitifligi ile HDV siiper enfeksiyonu arasindaki paralellik,
kroniklesme ile olugan HBeAg/anti-HBe serokonversiyonunun dogal bir senucu gibi
goriinmektedir (6).

Endemik kusakta yer alan tilkemizde de HDV enfeksiyonlar: sik goriilmektedir (23).
HBYV enfeksiyonlarinin klinik sekil ve sonuglarini etkileyen HDV enfeksiyonlari,
olgumuzdaki gibi, klinik olarak agir seyirli, ancak serolojik olarak nenreplikatif HBV
enfeksiyonu (HBV-DNA negatif, HBeAg negatif, anti-HBe pozitif, anti-HBcIgM negatif)
gelisen, kronik HBsAg tagiyicilarinda akla gelmelidir ve bu konu ile ilgili daha genig
kapsamli ¢aligmalar yapilmabdir.
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