
G‹R‹fi VE AMAÇ
Hepatit B virüs (HBV) ve hepatit C virüs (HCV) en-
feksiyonları kronik karaciğer hastalıklarının en
yaygın sebepleri arasındadır. Dünyada yaklaşık
350 milyon HBV’lü ve 170 milyon HCV’li olduğu
bildirilmektedir (1). HBV ve HCV benzer geçiş yol-
larıyla bulaştığından ko-enfeksiyonun sık olabile-
ceği düşünülmektedir. Prevalans ülkeden ülkeye
değişmekle birlikte kronik HBV olgularının %10-
%15 kadarında HCV ko-enfeksiyonu mevcuttur
(2-4). Bazı çalışmalar aksini gösterse de, birçok
araştırma HBV ve HCV ko-enfeksiyonunun fulmi-
nan hepatit, siroz ve hepatoselüler karsinom
(HCC) riskini artırdığını bildirmektedir (3, 5-11).

Aksine çalışmalar olsa da (12), HCV’lilerde okkült
HBV enfeksiyonunun daha ciddi karaciğer hasta-
lığı, interferon tedavisine cevap azlığı ve hepato-
selüler karsinom gelişmesi ile de ilişkili olabilece-
ği bildirilmektedir (13-17). Hepatit B yüzey antije-
ni (HBsAg) negatifliği ile birlikte HBV enfeksiyo-
nu varlığı ile tanımlanan okkült HBV’lü olgular-
da serum HBV-DNA düzeyi genellikle 104 kop-
ya/ml’den düşüktür (18). Ancak bu kadar düşük
miktarlarda HBV-DNA varlığının progressif kara-
ciğer hastalığına sebep olup olamayacağı da sor-
gulanmalı ve bu konuda ileri çalışmalar yapıl-
malıdır (19).
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Giriş ve amaç: İmmunsuprese kronik hepatit C’lilerde artm›ş okkült

HBV enfeksiyon bildirimleri mevcuttur. Bu çal›şmada, immunsuprese

olmayan ve antiviral tedavi başlanmam›ş kronik hepatit C’lilerde hepatit

B virüsü ile karş›laşma s›kl›ğ› araşt›r›ld›. Gereç ve yöntem: Hepatit C

virüs antikoru ve hepatit C virüs RNA pozitifliği ile kronik hepatit C ta-

n›s› alm›ş 22 olgu (9 kad›n/13 erkek, yaş ortalamas›: 52±9.7 y›l) bu ça-

l›şmaya al›nd›. Tüm olgularda hepatit profili mikropartikül enzim im-

mun assay, hepatit B virüs DNA’s› ve hepatit C virüs RNA’s› ise real-ti-

me polymerase chain reaksiyonu yöntemiyle bak›ld›. Bulgular: Hepatit

C virüsüne bağl› kronik hepatitlilerin %68.2’sinin anti-HBc antikor po-

zitifliği ile hepatit B virüs enfeksiyonu ile karş›laşt›ğ›, %31.8’inin ise he-

patit B virüsü ile karş›laşmam›ş olduğu saptand›. Hepatit C virüsüne bağ-

l› kronik hepatitli 22 olgudan sadece 2 olguda (%9.1) hepatit B yüzey an-

tijenin pozitif olduğu ve buna göre hepatit B virüs ile karş›laşm›ş olan 15

olgunun 3’ünde (%20) hepatit B virüs DNA’s›n›n pozitifliği ile birlikte

hepatit B virüsünün kal›c›l›ğ› belirlendi. Sonuç: Bizim sonuçlar›m›za

göre, kronik C hepatitlilerde hepatit B virüsü ile karş›laşma s›k ve enfek-

siyon kal›c›l›ğ› genel populasyondan daha yüksektir. Hastal›ğ›n ciddiye-

ti ve prognozuna katk›s› olabileceğinden, özellikle de hepatit B aç›s›ndan

endemik bölgelerde sensitif yöntemler ile okkült hepatit B virüs enfeksi-

yonu araşt›r›lmal›d›r.

Anahtar sözcükler: Okkült hepatit B, hepatit C virüsü, hepatit B virüsü,

ko-enfeksiyon

Background/aims: We aimed to investigate the rate of hepatitis B virus

exposure in subjects with chronic hepatitis C infection who were immu-

nocompetent and not treated with antiviral agent. Materials and
methods: Twenty-two patients with chronic hepatitis C (9 female, 13

male, mean age: 52±9.7) were enrolled into this study. Hepatitis B pro-

file was investigated by EIA and hepatitis C virus RNA and hepatitis B

virus DNA by real time PCR. Results: AntiHBc antibody positivity,

which suggested exposure to hepatitis B virus, was 68.2% in chronic he-

patitis C patients. Four patients (18.2%) in the study group were serone-

gative and 3 patients (13.6%) were vaccinated against hepatitis B virus

infection. Only 2 (9.1%) of 22 patients were HBsAg positive, and taking

into account hepatitis B virus DNA positivity, 3 patients (20%) had rep-

licative hepatitis B virus infection of 15 patients who were exposed to

hepatitis B virus. Conclusions: According to our results, the rate of he-

patitis B virus exposure and permanency of hepatitis B virus infection

are higher in chronic hepatitis C patients than in the general population.

Especially in regions endemic for hepatitis B virus, the occult hepatitis

B virus infection, which can increase the severity or deteriorate the prog-

nosis of the disease, should be investigated by sensitive PCR technique

in patients with chronic hepatitis C virus infection.
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Bu çalışmada, HBV açısından orta derecede ende-
mik olan bölgemizde, hastalığın ciddiyetine kat-
kısı ve prognostik önemi olabileceğinden yola çı-
karak HCV’ne bağlı kronik hepatitlilerde HBV en-
feksiyonun sıklığını araştırdık.

GEREÇ VE YÖNTEM
Kronik HCV’lü, 9’u kadın (yaş ortalaması 53±11
yıl) ve 13’ü erkek (yaş ortalaması 51±8 yıl) top-
lam 22 olgu (yaş ortalaması 52±9 yıl) çalışmaya
alındı. Hemodiyaliz, immünsüpresyon, kanser,
eşlik eden başka bir karaciğer hastalığı ve interfe-
ron gibi antiviral ilaç kullanımı dışlama kriterle-
ri idi. Kronik HCV hepatiti tanısı için son 6 aydır
serum alanin aminotransferaz (ALT) düzeyinin
normalden 1.5 kat yüksek olması, anti-HCV ve
HCV-RNA pozitifliği arandı.

Anti-HCV, HBsAg, anti-HBs, HBeAg, anti-HBe,
anti-HBc total mikropartikül enzim immun assay
(MEİA) (Abbott axsym system, IL USA) ile HCV-
RNA ve HBV-DNA real time polymerase chain re-
aksiyonu (PCR) yöntemi (Fluorion HCV QNP 2.1
HCV-RNA ve HBV QNP 2.0 HBV-DNA kantitasyon
kitleri) ile bakıldı. Real time PCR’da HBV-DNA
için alt ve üst sınır sırasıyla 2x102 ve 2x107 kop-
ya/ml ve HCV-RNA için ise bu değerler 102 ve 107

kopya/ml idi. Serum ALT, aspartat aminotransfe-
raz (AST), total bilirubin gibi biyokimyasal testler
standart otoanalizör ile yapıldı.

Bu çalışmaya giren her bir olgu bilgilendirildi ve
onayları alındı.

Tüm veriler ortalama±SD şeklinde gösterilmiştir.
Kategorik değişkenlerin karşılaştırmaları için chi-
square testi uygulanmıştır.

BULGULAR
Olguların demografik ve klinik özellikleri Tablo
1’de gösterilmiştir. 22 olgudan 2’sinde (%9.1)
HBsAg pozitifliği vardı. Bunlardan 1 olguda HBV-
DNA düzeyi >103 kopya/ml üzerinde ve diğerinde
ise <103 kopya/ml altında titre edilebilir durumda
idi. HBsAg negatif 20 kronik HCV’li olgunun sa-
dece 1’inde (%5) HBV-DNA düzeyi 310 kopya/ml
okkült HBV tanımına uyar şekilde titre edilebilir
durumda idi. Aşısız anti-HBs pozitifliği %50, aşılı
3 olgu ile birlikte anti-HBs pozitifliği %63.6, anti-
HBc total pozitifliği %68.2 ve anti-HBe pozitifliği
ise %63.4 idi. Hiçbir olguda HBeAg pozitif değildi.
Olguların %50’inde hem anti-HBc total hem
de anti-HBs antikoru pozitif idi. Sadece 3 olgu

(%13.6) aşılanmış ve anti-HBs antikoru pozitifleş-
mişti. HBV ile karşılaşmamış, (anti-HBc ve anti-
HBs negatif) sadece 4 olgu (%18.4) tespit edildi.

Cinsiyet göz önüne alındığında HBV ile karşılaş-
ma sıklığı farklı değildi (p>0.05).

TARTIfiMA
HCV ve HBV benzer bulaş yollarına sahip olduğu
için ko-enfeksiyonun sık olabileceğini düşündür-
mektedir (20). HCV ko-enfeksiyonu HBV’ye bağlı
kronik hepatitlerin %10-15’inde bildirilmektedir
(2-4). Bizim çalışmamızda %9 oranında ko-enfek-
siyon bulmamız literatüre göre düşüktür. Üstelik
HBV açısından seroprevalansın yüksek olduğu
Güneydoğu Anadolu Bölgesi’nde, bulaş yolları
benzer bu virüslerin ko-enfeksiyon oranını daha
yüksek bekliyorduk. Bazı klinik çalışmalar
HCV’nin HBV enfeksiyonunu inhibe ettiğini hat-
ta bu durumda kronik hepatitin major sebebi ola-
rak gözüktüğünü bildirmektedir (21-24). 

Okkült HBV enfeksiyonu HBsAg’nin negatif oldu-
ğu anti-HBc ve/veya anti-HBs pozitifliği ile birlik-
te HBV enfeksiyonunun varlığı ile karakterizedir.
Tanı sensitif PCR yöntemlerine göre HBV-DNA ta-
yini ile doğrulanır (25-27). Bu durumda HBV-
DNA düzeyi genellikle 104 kopya/ml’den azdır
(18, 33). Rutin PCR teknikleri ile belirlenmesi zor-
dur. HCV’ye bağlı kronik karaciğer hastalarında
okkült HBV enfeksiyonu sık, hatta bazı çalışma-
larda bu oranın %50-%87 oranında değiştiği
bildirilmektedir (13, 15-19, 29, 30). Kao ve arka-
daşlarının (12) yaptığı bir çalışmada bu oran
%14.8 idi. Ülkemizde kronik hemodiyaliz hastala-
rında okkült HBV sıklığı %36 oranında bulun-
muştur (31).

Grup %

Olgu say›s› (n) 22

Cinsiyet (Kad›n / Erkek) 9/13

Yaş (ort. ± SD), y›l 52±9

ALT (ort. ± SD U/L) 84±16

Serolojik mark›rlar
Anti-HCV + 22 100

HCV-RNA + 22 100

HBsAg + 2 9

HBsAb + (3 olgu aş›l›) 14 63.4

HBcAb + 15 68.2

HBeAb + 14 63.4

HBV aç›s›ndan seronegatif 4 18.1

HBVDNA >10
3

kopya/ml 1 4.5

HBVDNA <10
3

>2x10
2

kopya/ml 2 9

Tablo 1. Kronik HCV’lilerde HBV enfeksiyon s›kl›ğ›na ait

klinik ve demografik özellikler
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HCV’li hastalarda daha ciddi karaciğer hasarı,
interferon tedavisine yanıtsızlık ve hepatosellüler
karsinoma gidiş ile ilişkili olabileceğinden okkült
HBV enfeksiyonunun belirlenmesi önem taşımak-
tadır (13, 15, 32).

HBsAg pozitifliği ile aşikar ko-enfeksiyon saptadı-
ğımız 2 olgu, HBV açısından seronenegatif 4 olgu
ve aşılı 3 olgu dışında anti-HBc ve/veya anti-HBs
pozitif olgular okkült HBV için aday olarak düşü-
nüldüğünde (16, 33) bizim olgularımız arasında
13 olgu bu özellikleri gösteriyordu. Çok nadir de
olsa seronegatiflerde ve sadece antiHBs pozitifler-
de okkült HBV enfeksiyonu bildirildiğinden, bu
olgular da HBV-DNA düzeyi açısından tarandı
(11, 16). Bunun yanı sıra kronik HCV’li olguları-
mızda anti-HBc total ve aşılama yapılmamışlar-
da anti-HBs oranlarının sırasıyla %68.2, %50 ola-
rak  yüksek çıkması HBV ile karşılaşmanın yöre-
mizde yüksek olduğunu göstermektedir. Türkiye
genelinde anti-HBs oranı %31 ve Güneydoğu
Anadolu’da ise %46 düzeyindedir (34). Ülkemizde
HBV ile temasın bir göstergesi olan HBsAg ve

Anti-HBs pozitifliği oranları genel populasyonda
%25-60 olarak bildirilmiştir (35). 

Her ne kadar aksine çalışmalar bildirilse de (20)
bir çok çalışma HCV’nin HBV replikasyonunu in-
hibe edeceğini göstermektedir (21-24). Ko-enfeksi-
yon saptadıklarımızdaki replikatifliğin düşüklü-
ğü ve okkült HBV enfeksiyonuna aday olgular
arasından sadece 1 olguda HBV-DNA düzeyini tit-
re edilebilir durumda bulmamız düşünüldüğünde
HCV’lilerde HBV enfeksiyonunun replikatifliğinin
baskılandığı ve diğer sonuçlar ile birlikte HBV yö-
nünden orta derecede endemik (%8.8) (36) olan
bölgemizde HCV’lilerde HBV ile karşılaşmanın
çok yüksek oranda olduğu söylenebilir.

Bizim sonuçlarımıza göre, kronik HCV’lilerde
HBV enfeksiyon etkeni ile karşılaşma sık ve enfek-
siyon kalıcılığı genel populasyondan daha yük-
sektir. Hastalığın ciddiyetini, interferon tedavisine
cevabı ve prognozu belirleyebileceğinden belirli
olgularda sensitif yöntemler ile okkült HBV enfek-
siyon varlığı araştırılmalıdır.
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