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Ozet

Bu calismada, HBV-DNA'nin tani ve takipteki énemini ile kronik hepatit B'li hastalarda serolojik
markerler ile HBV-DNA arasindaki iliski arastirildi.

Bu amacla, 140 kronik hepatitli hastanin markirlari Enzim Linked Immuno Assay (ELISA) ile, HBV-
DNA ise polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile calisildi. HBeAg pozitif hastalarda %95.4 HBV-DNA
pozitifli§i saptanirken, AntiHBe pozitif hastalarin %25.6'sinda HBV-DNA pozitif olarak belirlendi.
Replikasyonun belirlenmesinde HBV-DNA'nin HBeAg'ne gbre daha dederli oldugu sonucuna
varildi.

Anahtar Kelimeler: Kronik Hepatit B, HBV-DNA, klinik énemi.
Summary
THE IMPORTANCE OF HBV-DNA IN CHRONIC HEPATITIS B PATIENTS

In this study, the relationship between serological markers and HBV-DNA is studied to determine
the importance of HBV-DNA in both diagnosis and follow up chronic hepatitis B patients.

For this aim, the blood specimens of 140 chronic hepatitis B patients were studied for serological

markers with ELISA and HBV-DNA with PCR. We detected %95.4 positivity of HBV-DNA in HBeAg
(+) patients, and %25.4 of patients HBV-DNA was also AntiHBe(+).

We conclude that; detecting for replication in chronic hepatitis B patients, determination of HBV-

DNA is more valuable than HBeAg.
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Girig

Kronik hepatit B hastalarinin tanisinda, bu hastalardaki viral replikasyonun belirlenmesinde ve bu
hastalarin tedaviye yanitlarinin izlenmesinde hepatit markerleri bazen yetersiz kalabilmektedir. Bu
durum 6zellikle mutant virslerle olusan infeksiyonlarda gériilmektedir. Mutant viriis infeksiyonlari
klinik seyir ve tedavi disinda, hepatit B infeksiyonlarindan korunmada da sorunlara neden
olmaktadir. Hepatit B viriis mutantlari tanmin edildijinden daha sik gériilmektedir. Infekte
bireylerde her yil HBV'nin tek bir lokusunda 1, 4-3, 2 x 10 - 5 mutasyon olabilecedi hesaplanmistir
(1). Bu nedenle HBV DNA' nin tespiti; viral replikasyonun en dogru olarak gosterilmesi, serolojik
gostergelerin dogrulanmasi, tani ve tedavinin takibi ve mutant viriis infeksiyonlarinin neden
oldugu karisikliklarin aydinlatiimasi icin 6nemlidir.

Gereg ve Yontem

Calismamizda Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Bakteriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklari
Klinigi'nde yatan 140 kronik hepatit B’ li hastanin HBV DNA’ lari klinigimizin PCR laboratuvarinda,
hepatit markerleri ise ELISA laboratuvarinda (Axsym-Abbott EIA, USA) incelendi. Viral
replikasyonun gdstergelerinden olan HBe Ag ile HBV DNA arasindaki iligki arastirildi.



Bulgular

Calismaya aldigimiz 140 hastanin hepsinde HBs Ag pozitif idi. HBe Ag pozitif 22 hastanin 21’ inde
(%95, 4) HBV DNA pozitif (10 pg/ml'nin Gzerinde) bulunurken 1 hastada (%4, 6) HBV DNA
negatif bulundu. Anti HBe pozitif 117 hastanin 30'unda (%25, 6) HBV DNA pozitif, 87 hastada
(%74, 4) HBV DNA negatif idi (Tablo 1). Bir hastada hem HBe Ag hem de Anti HBe pozitif
bulundu. Bu hastanin HBV DNA’ si pozitif idi.

Tartisma

HBV DNA testleri kullanima girmeden 6nceki donemlerde HBe Ag pozitifligi vireminin gostergesi
olarak kabul edilmistir. Halbuki son yillarda, viral replikasyon kaybi olmaksizin Anti HBe
serokonversiyonu gosteren bazi hastalar tespit edilmistir. Bu hastalardan izole edilen HBV DNA’
larin incelenmesi ile prekor/kor geni izerindeki mutasyonlar ortaya konmustur. Prekor bdlgesinde
gorilen en 6nemli mutasyon HBe Ag'nin Uretilememesi ile karakterize olan stop kodon
olusumudur. Bu kodonun olusumu ile HBe Ag sentezlenememekte ancak viriisiin replikasyonu
devam etmektedir (1). Prekor/kor mutantlari 6zellikle Akdeniz Avrupasi ve Asya’da olmak Uzere
diinyada yaygindir. Bu mutantlarin diinyadaki orani tam bilinmemektedir. Ancak Akdeniz ve
Asya’da bu oranin %40-80 oldugu tahmin edilmektedir (2). Ulkemizde Yarkin ve Hafta tarafindan
yapilan bir calismada 26 hastanin 4'linde (%15, 3) prekor mutant virlisti bulunmustur (3).
Prekor mutant virlsleri; asemptomatik HBV tasiyicilarinda, kronik viral hepatit B’ li hastalarda,
ciddi karaciger hastaligi olanlarda ve fulminan hepatitli hastalarda goriilebilir.

Yapilan bazi galismalarda, HBe Ag negatif vireminin hepatoselliiler hasari arttirdigi, bu gesit
viremisi olan hastalarda daha sik fulminan hepatit ve hizli progresyon gdsteren kronik hepatit
olusabilecedi belirtilmistir (1).

Galismamizda HBs Ag ve HBe Ag pozitif 22 hastanin 21’ inde (%95.4) HBV DNA pozitif bulundu.
Bu gruptaki hastalarda HBV DNA pozitifligi ile HBe Ag pozitifligi arasinda paralellik vardi. Ancak
Anti HBe pozitif 117 hastanin 30°unda (%25. 6) HBV DNA pozitif bulundu. HBe Ag pozitif grup ile
Anti HBe pozitif grup arasinda HBV DNA pozitifligi agisindan anlamli fark bulunmustur (P<0,001).
Yapilan gesitli arastirmalarda ; HBe Ag pozitif olan hastalarda HBV DNA pozitifligi %90, 9, %85 ,
%90, 6 olarak belirtilirken Anti HBe pozitif hastalarda HBV DNA pozitifligi %15,1 ve %20 (6)
olarak belirtilmistir (4, 5, 6).

Tansug ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada kronik HBV infeksiyonunda HBV DNA pozitifligi;
HBe Ag pozitif olanlarda %93. 55, Anti HBe pozitif olgularda %4. 26 bulunmustur (7).

Yapar ve arkadaslari ise HBe Ag (-) 73 serum 6rnedinin 19’ unda (%20, 6) HBV DNA'yi pozitif
olarak tespit etmislerdir (8).

Yiicesoy ve arkadaslari; HBe Ag(+) 45 kronik hepatitli hastanin 36’ sinda (%80), Anti HBe (+)
148 kronik hepatitli hastanin 18'inde (%12.16) HBV DNA’ yi pozitif olarak bulmuslardir (9).
Peksoy ve arkadaslar HBe Ag (+) 49 hastanin 40'inda (%81,6), Anti HBe (+) 163 hastanin
39'unda (%23,9) HBV DNA'yi pozitif olarak belirtmislerdir (10).

Tudm bu galismalarin sonuglari, bizim sonuglarimizla biyik oranda uyumluluk géstermektedir.
Ancak, biz calismamizda; HBe Ag (+) hasta grubunda %95.4 HBV DNA pozitifligi bulmusken
Aydin ve arkadaslari HBe Ag (+) hastalarda %50’ye varan oranda HBV DNA negatifligi
olabilecegini belirtmislerdir (11).

Sonug olarak; molekdler tekniklerde ilerleme ve 6zellikle mutant viriislere bagl karisik serolojik
profiller nedeniyle, glinimiizde artik HBV viremisinin kesin gostergesi HVB DNA’ dir. Bu nedenle
kronik hepatit B'li hastalarda tani, tedavi ve takipte hepatit markerleri ile beraber yiiksek
sensitivitesi olan HBV DNA’ nin da test edilmesi ile stpheli durumlarda olasi laboratuvar
hatalarinin en aza indirilmesi mimkiin olacaktir.
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