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● Hepatit delta virüsü (HDV), yalnızca hepatit B virüsü (HBV) olan 
bireyleri enfekte edebilen küçük, defektif bir RNA virüsüdür

● Prevalansı %5-10, 240 milyon hepatit B taşıyıcısı              15-20 milyon 
HDV

● Demografik olarak, erkekler kadınlardan iki kat fazla etkileniyor.



   

 
 

   
    

    
 

● Son derece heterojen sekiz 
HDV genotipi vardır

● Genotip 1 dünya çapında 
mevcuttur ve Avrupa ve 
Kuzey Amerika'da baskın 
virüstür

● Genotip 3 Güney Amerika'da 
tanımlanırken

● 2 ve 4 genotipleri Doğu 
Asya'da yaygındır

䚖Türkiye orta endemisite alanında, en yaygın genotip genotip 1 





Koinfeksiyon ve süperinfeksiyona yönelik 
belirteçler
                     Koinfeksiyon                        Süperinfeksiyon
➢HDV infeksiyonu     akut                                       akut veya kronik
➢anti-Hbc IgM            pozitif                                   negatif
➢HDV RNA                geçici                                    kalıcı ve yüksek
➢anti-HDV IgM          geçici                                    kalıcı 
➢anti-HDV IgG     geç görünüm ve düşük               kalıcı ve yüksek



● 51 yaşında kadın hasta
● Ev hanımı
● Öyküsünde DM mevcut
● 3 yıldır bilinen delta+kr hep B hastası
● 3 yıl önce dış merkezde 1 yıl süreyle pegile interferon alfa 

tedavisi almış
● Hasta halsizlik, çabuk yorulma şikayeti ile  polk kontrolüne 

geliyor

Olgu 1- HG



Başvuru Tarihinde Biyokimyasal Testler

ALT: 112 U/L
AST: 94  U/L
T. Bil /D bil: 0.9/0.3 mg/dl
GGT: 145 U/L
Albumin: 4 gr/dl
WBC: 5,7 (10^3/uL)
HGB:12.8 g/dl
PLT: 163 (10^3/uL)



Başvuru Tarihi Serolojik Testler
Hbs ag: pozitif
anti Hbs: negatif
Anti Hbc IgM: negatif, Anti Hbc IgG:pozitif
HBe ag: negatif, anti Hbe: pozitif
Anti HDV: pozitif
anti HAV IgG: pozitif
anti HCV: negatif
Anti HIV: negatif
HDV RNA(PCR):  150 000 000 IU/ml (kantitatif)
HBV DNA : negatif
Otoimmun markırları : negatif (ANA, AMA, Anti ds-DNA)



Olgu-1

Hepatobilier USG

Karaciğer boyutları normal sınırlarda. Parankim ekojenitesi granüller yapıda 
olup yer kaplayan solid veya kistik lezyon izlenmemiştir. Vena porta normal 
genişliktedir. İntraabdominal serbest mayi yoktur.



1. 4.2.13.2 - Kronik Hepatit D (=Delta) tedavisi

2. (1) Delta ajanlı Kronik Hepatit B tanısı konmuş anti HDV(+) hastalarda 

interferon veya pegile interferonlar, kronik hepatit B’deki kullanım süre ve 

dozunda kullanılabilir. Bu hastalardan Kronik Hepatit B tedavi koşullarını 

taşıyanlarda tedaviye oral antiviral ilaçlardan biri eklenebilir. (Anti HDV(+) 

ve HBV DNA sonucu reçete veya raporda belirtilir.) 

3. İnterferonlar ve pegile interferonlar kronik hepatit B hastalarında en fazla 

48 hafta süreyle kullanılabilir.

                 SUT



SUT’ ta yer almayan bazı durumlarda endikasyon dışı ilaç 
kullanımı gerekebilmektedir. 
*Delta hepatit tedavi süresi uzatılması

TC.Sağlık Bakanlığı Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu  
posta yada internet adresi (www.iegm.gov.tr) üzerinden 
hekimin bizzat başvurusu gerekmektedir 

*Endikasyon dışı ilaç kullanım formu 
*Bilgilendirilmiş hasta onam formu 
*Konu ile ilgili literatürler eklenerek



䚕Türkiye İlaç ve Tıbbı Cihaz kurumuna başvurarak 
48 hafta süreyle pegile interferon alfa2b endikasyon 
dışı ilaç kullanma raporu çıkarıldı.

䚕Hastaya 1x120 mcg INF alfa 2b tedavisi başlandı



Tedavinin 6. ayında

ALT: 51 U/L
AST: 81 U/L
GGT:177 U/L
ALP: 247 U/L
Albumin: 2.4 gr/dl
Glukoz:302 mg/ll
T. B.L/D. BİL: 0.83/0.35mg/dl
Alfa feto protein:4.45
WBC: 3,3 (10^3/uL)
HGB:11,6 g/dl
PLT: 72 (10^3/uL),    HDV RNA: 8.3x10^5 
*Hasta şeker regülasyonu için endokrin polk yönlendiriyor



Tedavinin 1. Yılında

ALT: 42 U/L
AST: 53 U/L
GGT:77 U/L
ALP: 107 U/L
Albumin: 2.5 gr/dl
Glukoz: 263 mg/ll
T. B.L/D. BİL: 0.93/0.17 mg/dl
Alfa feto protein:4.45
WBC: 3,7(10^3/uL)
HGB:11,5 g/dl
PLT: 60 (10^3/uL)    HDV RNA: 3.9x10^2
Abd USG: KC Eko yapısı granüler, yer kaplayan kitle yok, iç kenarlar 
irregüler, vena porta açık, dalak 140 cm, intraabdominal serbest mayi yok.



● Hasta tedavi bitimini takiben 1.5 yıl kontrole gelmedi

● Ocak 2018 hasta acil servise dispne şikayeti ile  başvuruyor
䚔AST: 2200 U/L
䚔ALT: 1580 U/L
䚔T Bil: 27.7 mg/dl
䚔D. Bil: 13.5 md/dl
䚔Albümin: 1.5 gr/dl
䚔INR: 2.81
䚔a PTT: 70.2
䚔Na: 147



Abd BT: 
Karaciğer konturları hafif lobüledir (Kronik parankimal hastalık)
Karaciğerde segment 4 kubbe düzeyinde karaciğer parankimine göre 
hafif hiperdens olarak izlenen 33x32 mm boyutlarında lezyon alanı 
mevcuttur (HCC?)
Perikolesistik alanda, perihepatik alanda, perisplenik alanda, omentumda 
ve pelviste en derin cepte pelviste 8.5 cm olan  serbest sıvı
Dalak boyutu 170 cm olup artmıştır

Torax CT:
Sağ hemitoraxta en derin cepte 62 mm olan masif plevral efüzyon ve 
komşuluğunda segmenter atelektazi, mediastinal yapılar sola yer 
değiştirmiştir





Viral hepatit zemininde child C siroz tanısı ile hasta yatırılıyor
- Albümin 1.5 gr/dl olması üzerine albümin tedavisi 1x100 mg 
- %5 dextroz mayi tedavisi,
- Duphalac lavman 2x1 başlanıyor

Bilurubin değerleri belirgin artan, encephalopati bulguları gelişen 
ve nefes darlığı derinleşen hasta yoğun bakıma alınıyor



● Hasta transplantasyon açısından değerlendiriliyor, hasta 
yakınları canlıdan transplantasyon için hazırlıklara başlıyor
                                          

●  Takibinde ciddi dispnesi olması üzerine elektif entübe ediliyor
                                            

● Hasta yatışının 6. gününde kardiak arrest gelişiyor, 
müdahalelere yanıt     vermeyen hasta kaybediliyor



  䚖 Fulminan hepatit D'nin klinik seyri 4 ila 30 gün 
  䚖Transplantsız sağkalım % 20 kadar düşük
  䚖Son dönem karaciğer hastalığı, HCC veya HDV'ye bağlı fulminan 
hepatiti       olan hastalar için tek kesin tedavi karaciğer nakli

Harris M. World J Hepatol. 2021 Mar 27; 13(3): 291–299.

䚖 HDV klinik olarak önemlidir çünkü HBV replikasyonunu 
baskılamasına rağmen, siroza ve hepatik dekompansasyona hızlı 
ilerleme ile ciddi karaciğer hastalığına neden olabilir, 
䚖 Hafif hastalıktan fulminan karaciğer yetmezliğine kadar 
değişen klinik 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8006082/#


İtalya'da yapılan bir çalışmada, 
䚔Kalıcı HDV replikasyonu, sırasıyla% 4 ve% 2.8'lik yıllık oranlarda 
siroza ve HCC'ye yol açar
䚔KHD'de, altta yatan HDV'nin replikasyonunun, ölümlerin tek bağımsız 
öngörücüsü olduğu tespit edilmiş



OLGU-2

   RÇ, 50 Yaş, erkek hasta

䚖2014 yılında böbrek kisti ameliyatı geçiriyor
䚖Operasyon öncesi HBV+HDV olduğu anlaşılıyor
䚖Hastanın kronik ek hastalığı yok
䚖2014-tenofovir +1 yıl süreyle Peg IFN tedavisi görüyor
䚖2016-tenofovir tedavisine devam ederken KC enzimlerinde 
yükseklik saptanıyor, HDV RNA 2.7x10^3 olması üzerine 1 yıl 
süreyle tekrar Peg IFN tedavisi alıyor
䚖Tedavi sonunda HDV RNA(-)



䚖Hasta 2021 yılında halsizlik şikayeti ile  polk 
kontrolüne geliyor

ALT: 253U/L
AST: 124U/L
GGT: 60U/L
ALP: 105U/L
T.BİL: 0.84mg/dl
D.bil: 0.13mg/dl
Albümin: 44g/L
AFP: 4.3mg/dl

HbsAg:Pozitif 
(4391)
antiHbs:Negatif
Hbe Ag :Negatif
anti Hbe:Pozitif
antiHbcIgM:Negatif
antiHbcIgG:Pozitif
antiHCV: Negatif



PR3 ANCA: Negatif, MPO ANCA: Negatif
Anti mitokondrial antikor(AMA): Negatif, Antinükleer antikor(ANA): 
Negatif
Antigliadin IgG: Negatif, Antigliadin IgA: Negatif                                                     

䚖PT%: 94, PT INR: 1.09, aPTT: 49.7䚌 (27-45sn)

䚖HBV-DNA: Negatif,  HDV-RNA: 621 IU/ml

ABD USG: KC boyutu 180mm, parankimi homojen, parankimde yer kaplayan 
lezyon saptanmamıştır.    Portal ve hepatik venöz sistem doğal. İntrahepatik 
safra yolları ve koledok proksimali tabiidir.

䚖Hastanın alkol ve ilaç öyküsü yok



䚖Saptanamayan HDV RNA'nın korunması karaciğer hastalığının 
komplikasyonlarının önlenmesinin habercisi olabilir. 
䚖Bununla birlikte, HDV için bu bir tedaviye eşdeğer değil, çünkü virüs, 
en hassas HDV RNA ölçümlerinin çok altındaki titrelerde enfektif 
kalabilir. 
䚖Bu gözlemi desteklemek için, viral relaps, tedavinin kesilmesinden 9 yıl 
sonrasına kadar bildirilmiştir. 

Wranke A, Hardtke S, Heidrich B, Dalekos G, Yalçin K, Tabak F, et al. Ten‐year follow‐up of a randomized controlled clinical trial in 
chronic hepatitis delta. J Viral Hepat 2020;27:1359‐1368.



    TEDAVİ

䚖HDV enfeksiyonu için FDA onaylı bir tedavi olmamasına 
rağmen, uzman kılavuzlar peginterferon kullanımını 
önermektedir

● European Association for the Study of the Liver. Electronic address eee, European Association for the Study of the L. 
EASL 2017 Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection. J Hepatol 2017;67:370–398.

● Terrault NA, Bzowej NH, Chang KM, et al. AASLD guidelines for treatment of chronic hepatitis B. Hepatology 
2016;63:261–83.

 

䚖24 haftalık peginterferon tedavisindeki HDV RNA 
seviyeleri, bir yıllık tedaviye yanıtı tahmin edebilir
● Keskin O, Wedemeyer H, Tuzun A, et al. Association Between Level of Hepatitis D Virus RNA at Week 24 of Pegylated 

Interferon Therapy and Outcome. Clin Gastroenterol Hepatol 2015;13:2342–49 e1-2.



䚔IFNα tedavisi ile HDV RNA'daki düşüşlerin, HDV RNA 
negatifliği elde edilmemiş olsa bile, KHD’de iyileşmiş sağkalım ile 
ilişkili olduğu bildirilmiş
Wranke A. et al.Antiviral treatment and liver-related complications in hepatitis delta.Hepatology. 2017; 65: 414-425
Yurdaydin C. et al. Interferon treatment duration in patients with chronic delta hepatitis and its effect on the natural course of the 
disease. J Infect Dis. 2018; 217: 1184-1192

䚔HBsAg kaybı ve HDV RNA'nın sürekli baskılanması olarak 
tanımlanan tam bir virolojik yanıt, daha istenen bir tedavi son 
noktasıdır, ancak bu, 1 yıllık tedavide nadiren ortaya çıkar. 

Heller T, et al. Long-term therapy of chronic delta hepatitis with peginterferon alfa. Aliment Pharmacol Ther. 2014;40:93–104.



İtalya’dan yapılan bir çalışmada;
PegIFNα tedavisinden sonra HBsAg'yi temizleyen tüm 
hastaların tedavi sırasında 24. hafta HBsAg seviyeleri 1.000 
IU / ml'den az bulunmuş



 䚖Peginterferon alfa-2b, 1 yıl süreyle (1.5 ug / kg / hafta) uygulanmış 
ve bu, 14 hastanın 8'inde (% 57) serumda tespit edilemeyen HDV 
RNA ile sonuçlanmıştır, ancak medyan 16 aylık bir tedavi sonrası 
takip süresinden sonra, sürekli virolojik yanıt oranı % 43

Castelnau C, Le Gal F, Ripault MP, et al. Efficacy of peginterferon alpha-2b in chronic hepatitis delta: relevance of quantitative RT-PCR for 
follow-up. Hepatology 2006;44:728–35

䚖Uzamış peginterferon monoterapisi 72 hafta boyunca çalışılmıştır ve 
bu, tedavinin sonunda hastaların %34'ünde düşük seviyeli veya tespit 
edilemeyen HDV RNA ile sonuçlanmıştır, ancak tedavi sonrası 24 
haftalık takipte, hastaların sadece % 21'inde HDV RNA tespit edilemez 
bulunmuş
Niro GA, Ciancio A, Gaeta GB, et al. Pegylated interferon alpha-2b as monotherapy or in combination with ribavirin in chronic hepatitis 
delta. Hepatology 2006;44:713–20.



䚖360 mcg / hafta'ya kadar artan dozlarla uzun süreli peginterferon 
alfa-2a, 5 yıla kadar çalışılmıştır, ancak bu, yanıt oranlarında iyileşme 
sağlamamıştır; hastaların sadece % 30'u, (HDV RNA negatifliği ve HBsAg 
serokonversiyonu olarak tanımlanan) tam bir virolojik yanıt 

䚖12 hafta sonra HBsAg düşüşü, uzun vadeli virolojik yanıt ile 
ilişkilendirilmiştir



䚖HIDIT-1 çalışması, 90 hastayı adefovir, peginterferon ve kombinasyon 
tedavisini randomize etti
䚖Her iki peginterferon kolunda 48 haftalık tedavide medyan HDV 
RNA'da yaklaşık 2,5 log düşüş gözlendi ve bu hastaların ~% 25'i takipten 
sonraki 24 haftada HDV RNA negatifliğine ulaştı. 
䚖Adefovir kolunda herhangi bir yanıt görülmedi



䚖HIDIT-2 nükleozid analoğunun adefovirden tenofovire geçişini ve tedaviyi 48 
haftadan 96 haftaya uzatmayı değerlendiren bir takip çalışması, 
䚖Kalıcı yanıt oranlarında önemli bir iyileşme göstermedi 

Uzun süreli IFN bazlı tedavinin hepatik fibroz, HDV RNA ve HBsAg klirensinin 
gerilemesi ile ilişkili olduğuna dair sınırlı ama ikna edici raporlar vardır 
*Farci P, Niro GA.. Current and future management of chronic hepatitis D. Gastroenterol Hepatol 2018;14:342
*Lau DT, Kleiner DE, Park Y. et al. Resolution of chronic delta hepatitis after 12 years of interferon alfa therapy. Gastroenterology 
1999;117:1229–33



HEPATİT  D BEKLENEN 
YENİ TEDAVİLER





Bulevirtide/Myrcludex B (giriş inhibitörü)-Hepcludex

䚖NTCP (Sodium taurocholate co-transporting polypeptide) reseptör 
antagonisti

䚖Faz III, Temmuz 2020 de EMA tarafından koşullu; telafi HDV ted; onay aldı, 

● Subcutan uygulama
● Genel olarak, iyi tolere edilir
● Safra asitlerinde artış, lokal yan reaksiyonlar
● Monoterapi: Serum HDV RNA ve ALT normalizasyonu, HBsAg üzerinde 

etki yok
● Kombinasyon (pegIFNa): HDV RNA ve HBsAg üzerinde daha güçlü etki

Gençdal G., Yurdaydın C. Developing New Therapies for Delta Hepatitis: The Race Is On.Hepatol Commun. 2021 Apr; 5(4): 556–558.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8034575/#


25 yıllık araştırma sonucu, Prof Stephan 
Urban ve ekibi geliştirdi 



Lonafarnib (prenilasyon inhibitörü)

䚖Farnesil transferaz inhibitörü

䚖Faz III

● Oral uygulama
● Ritonavir ile güçlendirme, yan etkileri azaltır (GI yan etkileri) 
● Monoterapi: HDV RNA düşüşü, HBsAg üzerinde etkisi yok
● Kombinasyon (pegIFNa): HDV RNA üzerinde daha güçlü etki
● Tedavi sonrası viral ve biyokimyasal alevlenmeler HDV RNA ve 

ALT yanıtı ile ilişkilidir 
Lisa Sandmann and Markus Cornberg. Experimental Drugs for the Treatment of Hepatitis D.  Exp Pharmacol. 2021; 13: 461–468                     Gençdal 

G., Yurdaydın C. Developing New Therapies for Delta Hepatitis: The Race Is On.Hepatol Commun. 2021 Apr; 5(4): 556–558..

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sandmann%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=33889032
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cornberg%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=33889032
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8057838/#
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8034575/#


Lonafarnib, FAZ-III çalışma (D-LIVR) 䚖 22 ülke , 100 merkezde devam ediyor



REP 2139 (nucleic acid polymers)

䚖Class I surface glycoproteins

䚖Faz II

● İntravenöz uygulama
● TDF ve pegIFNa ile kombinasyonda ALT alevlenmesi
● HDV RNA ve HBsAg üzerinde güçlü etki 
● Şimdiye kadar sadece 12 hastadan alınan veriler

Lisa Sandmann and Markus Cornberg. Experimental Drugs for the Treatment of Hepatitis D.  Exp Pharmacol. 2021; 13: 461–468.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sandmann%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=33889032
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cornberg%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=33889032
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8057838/#


NAP'lerin etkilerini büyük olasılıkla HBsAg'nin esas olarak 
hepatositlerden subviral partiküller olarak salımını bloke ederek gösterir
HBsAg ekstrüzyonunun dolaşımda bloke edilmesinin, konakçı bağışıklık 
sisteminin HBsAg ile indüklenen inhibisyonunu önleyeceği ve HBV / HDV 
enfeksiyonunun konakçı immün kontrolünün yolunu açacağı 
varsayılmaktadır
Vaillant A. REP 2139: antiviral mechanisms and applications in achieving functional control of HBV and HDV infection. ACS Infect Dis 
2019;5:675‐687



䚖Kompanse KHD olan 12 hasta
● ilk 15 hf 䚍   REP 2139
● ikinci 15 hf 䚍REP 2139 +PEG ‐ IFN alfa 2a kombinasyonu
● 30 hafta sonra, REP 2139 uygulaması durduruldu 
● sonraki 33 hf䚍PEG ‐ IFN, (toplam 48 haftalık PEG ‐ IFN ted 

tamamlandı)
䚖REP 2139, haftada bir 2 saatlik intravenöz infüzyon olarak verildi. 

䚖Tedavinin sonunda veya 63. haftada 12 hastadan 6'sı HBsAg negatifti ve 
hepatit B yüzey antijeni (anti-HBs) titrelerine karşı koruyucu (> 10 mIU / 
mL) antikorlar geliştirdi. Tedavi sonunda 9 hastada HDV RNA(-) 

䚖Tedavi kesildikten 1 yıl sonra 5 hastada HBsAg negatifliği ve anti-HBs 
pozitifliği devam etti. 
䚖  1 yıllık takipte 7 hastada     HDV RNA, PCR ile saptanamaz bulunmuş        



➦Mevcut makale, aynı kohortun tedavisinin kesilmesinden sonraki 
3,5 yıllık takip verilerini tanımlıyor ve temel olarak HBsAg 
negatifliği ve anti-HB'lerin 4 hastada korunduğunu ve 7 hastada 
HDV RNA'nın korunduğunu bildiriyor



                        SONUÇ

*LNF, Myr ve REP 2139, HDV'ye karşı farklı aktivite    
gösterir; ancak tedavi optimizasyonu, tedavinin bel kemiği 
olan Peg-IFN'nin kullanılmasını gerektirir

*HDV'nin tedavinin uzatılmasıyla ortadan kaldırılıp 
kaldırılamayacağı ve kalıcı bir yanıt elde etmek için hastaların 
ne kadar süreyle tedavi edilmesi gerektiği ve tedavi edilip 
edilemeyeceği bilinmemektedir



䚖Tüm çalışmalarda, ana etkinlik kriteri HDV RNA'nın serumdan 
temizlenmesi 
䚖Bununla birlikte, negatif viremi, KHD’ de güvenilir bir tedavi son 
noktası değildir; tek sağlam son nokta HBsAg'nin temizlenmesidir

*Niro GA et al.HBsAg kinetics in chronic hepatitis D during interferon therapy: on-treatment prediction of response. Aliment Pharmacol 

Ther. 2016 Sep;44(6):620-8. 

*Heller T, et al. Long-term therapy of chronic delta hepatitis with peginterferon alfa. Aliment Pharmacol Ther. 2014;40:93–104 

*Ouzan D et al. Optimized HBsAg titer monitoring improves interferon therapy in patients with chronic hepatitis delta. J Hepatol. 2013 

Jun; 58 (6): 1258-9.

    SONUÇ

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ouzan+D&cauthor_id=23318602


Pegile interferon-lambda

䚖Bağışıklık modülasyonu, ISG'nin indüksiyonu

䚖Faz II

● Subcutan uygulama
● Peginterferon alfa'ya benzer antiviral etki, tip-III interferon 

lambda reseptörleri, karaciğeri içeren epitelyal kökenli 
hücrelerle sınırlı olduğu için peginterferon alfa'ya kıyasla 
daha iyi tolere edilebilirlik, daha az yan etki

● Tedavi sırasında ALT alevleniyor
● HDV RNA'da % 50'de> 2log azalma

Lisa Sandmann and Markus Cornberg. Experimental Drugs for the Treatment of Hepatitis D.  Exp Pharmacol. 2021; 13: 461–468.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sandmann%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=33889032
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cornberg%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=33889032
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8057838/#






Peginterferon lambda (LMD) 180 mcg subcutaneously/hafta + Lonafarnib (LNF) 50 
mg BID +ritonavir (RTV) 100 mg oral BID

48. hf undetectable or BLOQ ➩ %23
HAI düzelme ➩ %55
(HIDIT-2 çalışmasında PEG IFN alfa 
ile %34.6)



HDV ile Enfekte Hastaların
% 50'si Tanı Sırasında Sirotiktir

Karaciğer Nakli



                   Karaciğer Nakli

Son dönem karaciğer hastalığı, HCC veya HDV'ye bağlı 
fulminan hepatiti olan hastalar için tek kesin tedavi karaciğer 
naklidir 
Muhammad H, et al.Hepatitis D virus and liver transplantation: Indications and outcomes.World J Hepatol. 2021 Mar 
27;13(3):291-299

Çalışmalar, HDV enfeksiyonunun varlığının KT hastalarında 
HBV yeniden enfeksiyonuna karşı koruyucu bir etki sağladığını, 
muhtemelen HBV replikasyonunun baskılanması yoluyla daha 
uzun sağkalım oranlarına yol açtığını göstermiştir 

Rifai K, et al.Longer survival of liver transplant recipients with hepatitis virus coinfections. Clin Transplant. 2007;21:258–264

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33815673/


䚖Kombinasyon antiviral tedavi ve HBIG, transplantasyon 
sonrası progresif hastalık riski en yüksek olanlar için en iyi 
strateji olabilir

䚖Entekavir, TDF ve TAF tercih edilen seçeneklerdir

䚖Profilaktik tedavi ömür boyu sürmelidir

Terrault NA, Lok ASF, McMahon BJ, Chang KM, Hwang JP, Jonas MM, Brown RS Jr, Bzowej NH, Wong JB. Update on prevention, 
diagnosis, and treatment of chronic hepatitis B: AASLD 2018 hepatitis B guidance. Hepatology. 2018;67:1560–1599.

                   Karaciğer Nakli



䚖Kronik hepatit D'nin onaylanmış tek tedavisi IFN-α'dır. 
Peg-IFN, peg-IFN alfa-2a (haftalık 180 μg) veya 2b (1,5 μg / kg 
haftalık) arasında etkinlik açısından belirgin farklılıklar olmaksızın 
tercih edilen ilaçtır 

䚖HBV DNA seviyeleri yükselirse, tercih edilen ilaçlar (entecavir, 
TDF veya TAF) kullanılarak NA ile eşzamanlı tedavi endikedir

                    AASLD 2018 HBV Kılavuzu Önerileri

䚖12 aylık Peg-IFN-α, yüksek HDV RNA seviyeleri ve ALT 
yüksekliği olanlar için önerilen tedavidir



䚖NA'nın peg-IFN ile kombinasyonu, virolojik yanıt 
olasılığını artırmaz 

䚖Erken virolojik yanıt 24 haftalık tedaviden sonra HDV 
RNA kaybı ile tanımlanan  daha yüksek bir kalıcı yanıt 
olasılığı ile ilişkili bulunmuş,
Yine aynı sürede en az 2-log kopya / mL düşüş elde 
edememe  <% 5'lik bir tedavi  yanıtının devam etme 
şansı ile ilişkilendirilmiştir 

             AASLD 2018 HBV Kılavuzu Öneriler



䚖Yüksek relaps oranları nedeniyle tedaviyi takiben ALT 
yükselmesi meydana gelirse, HDV relapsının 
değerlendirilmesi gereklidir.

䚖Mevcut tedavilerin sınırlı etkinliği göz önüne 
alındığında, hastaları HDV için deneysel tedavilere 
erişim sunan uzmanlaşmış merkezlere yönlendirmek 
mantıklıdır.

  AASLD 2018 HBV Kılavuzu Öneriler



                         SONUÇ

䚖Hepatit D tedavisi hala acil  olarak çözülmeyi bekleyen bir sorundur

䚖HDV'yi ortadan kaldırmak için daha etkili ilaçlara ihtiyaç vardır

䚖Myrcludex monoterapisi, Peg-IFNα ile risk altında olan birçok sirotik 
HDV hastası için tek geçerli seçenek gibi görünmektedir.

䚖Mevcut kılavuzlar pegile interferon ile tedavi önermektedir, ancak bu, 
kompanse hastalığı olan hastalarla sınırlıdır ve tedavi edilenlerin 
yaklaşık% 30'unda etkilidir.

䚖Uzun süreli tedavi yada tekrarlanan tedaviler HDV’li hastaların 
sonuçlarını optimize etmek için gerekli olabilir



                      TEŞEKKÜRLER


