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The prevalence of occult HBV infection in hemodialysis patients with chronic HCV infection
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Giris ve amac: Occult HBV infeksiyonu, HBsAg’nin tespit edilemedigi
HBYV infeksiyonun varligi ile tanimlanir. Kronik hepatitis C, HCC ve he-
modiyaliz hastalarinda, kriptojenik karaciger hastalig1 olanlarda, ilag in-
jeksiyon kullanicilart ve HIV’lilerde, ayrica sik kan transfiizyonu yapi-
lanlar ve kan donorlerinde occult HBV infeksiyonunun prevalansinin
yiiksek oldugu belirtilmektedir. Biz bu ¢alismada, kronik HCV’li hemo-
diyaliz hastalarindaki occult HBV infeksiyonun prevalansini ve klinik
etkilerini arastirmay1 hedefledik. Gere¢ ve yontem: HBsAg’si negatif,
anti-HCV’si pozitif olan 50 kronik hemodiyaliz hastasi ¢aligmaya alindi.
Bu hastalar HCV-RNA PCR sonuglaria gore HCV-RNA pozitif ve
HCV-RNA negatif olarak iki gruba ayrildi. Her iki hasta grubunda HBV-
DNA duyarli PCR yontemi ile arastirildi. Bulgular: HCV-RNA pozitif
22 hasta ve HCV-RNA negatif 28 hasta gruplarinin hi¢birinde serumda
PCR yontemi ile HBV-DNA tespit edilemedi. Hastalarin ortalama yasla-
r1 HCV-RNA pozitif grupta 47.2+17 ve HCV-RNA negatif grupta
39.6+15.6 idi. Sonuc: Bolgemizde, kronik HCV’li hemodiyaliz hastala-
rinda occult HBV infeksiyonu prevalans: yiiksek degildir. Caligmamiz-
daki bu sonucu, bolgemizdeki HBsAg pozitiflik orani (%8-10) ile HBV
mutantlarinin goriilme sikligmin etkilesimini dikkate alarak degerlendir-
mek gerekir. Ayrica, halen standardize edilmemis HBV-DNA PCR yon-
temlerinin sensitivite ve spesifitelerini de gdzden gecirmenin ve buna
gore ortak bir tan1 yontemi tanimlamanin gerekliligi ortaya ¢cikmaktadir.
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GIRiS VE AMAC

Occult HBV infeksiyonu, HBsAg'nin tespit edile-
medigi HBV infeksiyonun varhg: ile tanimlanir.
HBsAg negatifken HBV infeksiyonun gostergesi,
serum veya karacigerde HBV-DNA'nin tespit edi-
lebilmesidir. Occult HBV infeksiyonu tanisinda
sensitif HBV-DNA PCR yontemi kullanilir. Bu has-
talarda serum HBV-DNA seviyesi genellikle 10*
kopya/ml’den dustiktiir (1). Kronik hepatitis C,
HCC ve hemodiyaliz hastalarinda, kriptojenik ka-
raciger hastalig1 olanlarda, ilag injeksiyon kulla-
nicilan ve HIV'lilerde ayrica sik kan transfiizyonu
yapilanlar (hemofili hastalar1) ve kan donérlerin-
de occult HBV infeksiyonunun prevalansinin yuk-

Background/aim: Occult hepatitis B virus (HBV) infection is defined
by the existence of HBV infection in which HbsAg cannot be determi-
ned. It is reported that the prevalence of occult HBV infection is high in
chronic hepatitis C, HCC and hemodialysis patients, in patients having
cryptogenic liver disease, in drug-injection users and those with HIV, as
well as in those patients with blood transfusion and in blood donors. In
this study, we aimed to investigate the prevalence of occult HBV infec-
tion in hemodialysis patients with chronic HCV and to establish its cli-
nical effects. Materials and methods: A total of 50 chronic hemodialy-
sis patients whose HbsAg was negative and anti-HCV positive were inc-
luded in the study. According to the results of HCV-RNA polymerase
chain reaction (PCR), these patients were divided into two groups: HCV-
RNA positive and HCV-RNA negative. In both groups, HBV-DNA was
investigated by sensitive PCR method. Results: HBV-DNA could not be
determined by PCR method in any of 22 patients in the HCV-RNA po-
sitive group and of 28 patients in the HCV-RNA negative group. The
mean age of patients was 47.2+17 in the HCV-RNA positive group and
39.6+15.6 in the HCV-RNA negative group. Conclusion: The prevalen-
ce of occult HBV infection in hemodialysis patients with chronic HCV
was determined not to be high in our area. This result in our study sho-
uld be further evaluated by taking into account the interaction of HbsAg
positivity rate (8-10%) with the prevalence of HBV mutants in the regi-
on. In addition, it is necessary to revise the sensitivity and specificity of
still non-standardized HBV-DNA PCR methods and determine a
common diagnosis method accordingly.
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sek oldugu belirtilmektedir. Hemodiyaliz hastala-
rinda kesin prevalans bilinmemesine ragmen, oc-
cult HBV infeksiyonu kronik hepatitis C'li hasta-
larda siktir. Biz bu ¢calismada, kronik HCV’li he-
modiyaliz hastalarindaki occult HBV infeksiyo-
nun prevalansini ve klinik etkilerini arastirmay:
hedefledik.
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kiltesi Dahiliye Poliklinigi'ne basvuran hastalar-
dan, HBsAg'si negatif ve en az 6 aydir anti-HCV’si
pozitif olup da hemodiyalize giren kronik bébrek
yetmezlikli toplam 50 hasta secilip bu calismaya
kabul edildi. Bu hastalar HCV-RNA pozitif (22
hasta) ve HCV-RNA negatif (28 hasta) olarak iki
gruba ayrildi. Ortalama hemodiyaliz periyotlan
HCV-RNA porzitif grupta 4.9+2.3 (1-9) y1l ve HCV-
RNA negatif grupta 4.6+£2.1 (1-8) yil idi. HCV-
RNA porzitif grupta 13 erkek, 9 bayan vard: ve or-
talama yas 47.2+17 (18-24) idi. HCV-RNA negatif
grupta 17 erkek, 11 bayan vard: ve ortalama yas
39.6+15.6 (13-76) idi. Hastalarda siroz varligs, kli-
nik ve laboratuvar olarak dislandi.

Tum hastalardan 15 cc kan alindi, 2500 rpm’de 5
dakika stireyle santrifiij edildi ve serum 6rnekleri
ayrilarak -25°C’'de depolandi. Hepatit paneli
(HBsAg, anti-HBs, anti-HBc IgG), "Makro Enzim
Immun Assay (Makro EIA) yontemi ile Elecsy
2010 (Roche) cihazinda ve ayni marka kitler" ile;
anti-HCV ise, Cobas Core II Immunochemistry
system (Roche) ile calisildi. HCV-RNA, "Robo Ge-
ne (Roboscreen, Leipzig, Germany) Kitleriyle ABI
PRISM 5700 (Applied Biosystems) cihazinda Real
Time PCR" yontemiyle calisildi. Calismaya alinan
vakalarin HBV-DNA'lar1 PCR yontemi ile kalitatif
olarak degerlendirilmistir. HBV-DNA PCR amplifi-
kasyonu icin "Techne Cylogene Thermal Cycler
(Techne Cambridge Ltd) Duxford-Cambridge U.K.
cihazi kullanilmistir. PCR amplifikasyonu icin vi-
ral DNA 100 ul serumdan 1 mg/ml Proteinaz K

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri

HCV-RNA HCV-RNA Toplam
Pozitif (n=22) Negatif (n=28) (n=50)

Ortalama yas (y1l) 47.2+17 39.6+15.6 42.9+16.5
(yas araligr) (18-24) (13-76) (13-84)
Cins
Erkek 13 (%59.1) 17 (%60.7) 30 (%60)
Bayan 9 (%40.9) 11 (%39.3) 20 (%40)
Ortalama 49423 4.6+2.1 4.8+2.2
hemodiyaliz
Periyodu (y1l) (1-9) (1-8) (1-9)
(hemodiyaliz aralig1)
ALT (IU/ml) 52.9+52.8 29.3+20.9 39.7+39.7
(4-186) (2-88) (2-186)
izole anti-HBs 7 14 21
Seropozitifligi (%31.8) (%50) (%42)
izole anti-HBc IgG 3 1 4
Seropozitifligi (%13.6) (%3.5) (%8)
Anti-HBs ve 10 6 16
anti-HBc IgG (%45 .4) (%21.4) (%32)
seropozitifligi
Anti-HBs ve 2 7 9
anti-HBc IgG (%9.1) (%25) (%18)
seronegatifligi
HBV-DNA (PCR) 0 0 0
Pozitifligi (%0) (%0) (%0)

iceren inkiibasyon tamponunda 37°C de 3 saatlik
inkiibasyonu izleyen fenol-kloroform ekstraksiyo-
nu ve etanol presipitasyonu ile izole edilmistir.

BULGULAR

Calismaya alinan hastalar HCV-RNA pozitif ve
HCV-RNA negatif olmak tizere iki gruba ayrildi.
Bu hastalarin demografik ve klinik 06zellikleri
Tablo 1’de gosterilmistir. 50 hastanin 30 (%60)'u
erkek, 20 (%40)’si bayan olup, yas aralig: 13-84,
yas ortalamas1 42.9+16.5'dir.

HCV-RNA PCR inceleme sonuclarn 22 (%44) has-
tada pozitif, 28 (%56) hastada negatifti. HCV-
RNA porzitif ve negatif her iki hasta grubunun
hicbirinde serumda duyarli PCR arastirmast ile
HBV-DNA tespit edilemedi (%0). Buna gore calis-
mamizdaki 50 hastanin hi¢birinde occult HBV in-
feksiyonu saptanamadi.

Anti-HCV pozitif ve HCV-RNA pozitif gruptaki
(22 hasta) sonuclar soyledir:

1. Yas araligr 18-24, yas ortalamasi 47.2+17
2. 134 (%59.1) erkek, 9'u (%40.9) bayan hasta

3. Hemodiyaliz aralig1 1-9 yil, ortalama hemodi-
yaliz stresi 4.9+2.3 y1l

4. ALT aralig1 4-186 1U/ml, ortalama ALT diizey-
leri 52.9452.8 1U/ml

5. Izole anti-HBs seropozitifligi 7 hastada (%31.8)
mevcuttu

6. Izole anti-HBc IgG seroporzitifligi 3 hastada
(%13.6) mevcuttu

7. Izole anti-HBs ve aniHBc IgG seropozitifligi 10
hastada (%45.4) mevcuttu

8. 1zole anti-HBs ve aniHBc IgG seronegatifligi 2
hastada (%9.1) mevcuttu

9. HBV-DNA PCR porzitifligi hicbir hastada tespit
edilemedi.

Anti-HCV pozitif ve HCV-RNA negatif gruptaki
(28 hasta) sonuclar soyledir:

1. Yas araligr 13-76, yas ortalamasi 39.6+£15.6
2. 17’si (%60.7) erkek, 11'i (%39.3) bayan

3. Hemodiyaliz araligr 1-8 yil, ortalama hemodi-
yaliz stiresi 4.6+2.1 y1l

4. ALT aralig: 2-88 IU/ml, ortalama ALT diizeyle-
ri 29.3+20.9 IU/ml

5. 1zole anti-HBs seropozitifligi 14 hastada (%50)
mevcuttu
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6. Izole anti-HBc IgG seropozitifligi 1 hastada
(%3.5) mevcuttu

7. 1zole anti-HBs ve aniHBc IgG seropozitifligi 6
hastada (%21.4) mevcuttu

8. 1zole anti-HBs ve aniHBc IgG seronegatifligi 7
hastada (%25) mevcuttu

9. HBV-DNA PCR porzitifligi hicbir hastada tespit
edilemedi.

Her iki grup birlikte degerlendirildiginde, top-
lam 50 hastada bazi sonuclar séyledir:

1. 50 hastadan yalnizca biri 13 yasinda olup, di-
gerleri 18 ve tizeri idi.

2. Serum ALT diizeyleri 50 hastanin 12 (%24)’sin-
de normalin Ustiinde olup, bunlarin alt1 ayhk iz-
lemlerinde 8 hastada persistan ve anlamh bir
ALT ytuksekligi vardi. HCV-RNA bu 8 hastalarin
7’sinde pozitif, 1'inde negatif olarak saptandi.

3. Hemodiyaliz siireleri acisindan bakildiginda,
50 hastanin sadece 6’s1 3 yildan daha kisa bir sti-
redir hemodiyalize girmekteyken geriye kalan 44
hasta 3 yil ve daha uzun bir stiredir hemodiyali-
ze girmekteydi. Hemodiyaliz siiresi en az 1 yil idi.

4. Her iki grupta toplam 21 izole anti-HBs seropo-
zitifli hastanin 12 (%57.1)’sinde ge¢mislerinde
HBYV asillanmasi vardir.

TARTISMA

Cogu durumda occult HBV infeksiyonu,
HBsAg'nin yoklugunda HBV infeksiyonun dustik
diizeyde mevcudiyeti ile tanimlanir. Bu hastalar-
da serum HBV-DNA seviyesi genellikle 10* kop-
ya/ml’den diisuktiir. Kronik hepatitis C, HCC ve
hemodiyaliz hastalarinda, kriptojenik karaciger
hastaligi olanlarda, ila¢ injeksiyonu kullanicilari
ve HIV'lilerde, ayrica sik kan transfiizyonu yapi-
lanlar (hemofili hastaligr olanlar v.s) ve kan do-
norlerinde, occult HBV infeksiyonunun prevalan-
sinin yliksek oldugu bildirilmektedir (1-8).

Benzer transmisyon modelleri olmasi sebebi ile
HBV ve HCV ko-infeksiyonu yaygin bir klinik pre-
zentasyondur. Kronik HCV infeksiyonlu hastalar-
da bildirilen anti-HBc prevalansi %50-55'dir (1, 2,
9). Bizim calismamizda bu oran yakin degerde,
%59 (13/22)'dur. Calismalarin ¢ogunda gosteril-
mistir ki, HBsAg negatif ve HCV-RNA pozitif has-
talarda HBV-DNA genom varligt %22-87 dir (10,
11). Anti-HBc pozitiflerde HBV-DNA %46 oranin-
da gorilirken, anti-HBc negatiflerde bu oran
%20’dir (11). Kronik HCV iligkili karaciger hasta-

liginda, HCV ilisiksiz karaciger hastaligina goére
tespit edilebilir. HBV-DNA sikligi bariz olarak da-
ha ytksektir (11). Yine de HBV-DNA PCR takibin-
de occult HBV infeksiyonunun degisken preva-
lans: goriilmektedir (12). Bu da occult HBV infek-
siyonu esnasinda HBV viremisinin fluktuasyonlar
gosterdigini diistindirmektedir.

HCV ve occult HBV infeksiyonun klinik etkilesimi
hala tartismalidir. Baz1 ¢alismalar tek basina
HCV infeksiyonu olana gére HCV ve occult HBV
ko-infeksiyonu olanlarda sirozun daha sik goril-
digini rapor etmektedir (11). Ancak bunu des-
teklemeyen calismalar da bulunmaktadir (13).
Buna paralel olarak non-sirotik kronik hepatitler-
de, HCV ve occult HBV ko-infeksiyonunun daha
diisiik insidansta gorildigu rapor edilmistir (14).
Occult HBV ko-infeksiyonu daha ytiiksek ALT sevi-
yeleri ve histolojik aktivite ile iliskilidir. Buna rag-
men diger calismalar gostermistir ki, karaciger ile
ilgili komplikasyon insidansi bu hastalarda tek
basina HCV infeksiyonu olanlarla karsilastirila-
bilir diizeydedir (9, 13). Aktif HBV ve HCV ko-in-
feksiyonlu hastalar interferon tedavisine cevap
vermeme egilimindedirler. Boyle diisiik interferon
cevabi, HCV ve occult HBV ko-infeksiyonlularda
da oldugu bazi calismalarda gosterilmistir (14-
16). Ancak diger calismalar, HCV infeksiyonunun
interferon cevabi lizerine occult HBV ko-infeksiyo-
nunun etkisinin olmadigini ortaya koymaktadir.
HCV ve occult HBV ko-infeksiyonlu hastalarda in-
terferon tedavisi HCV Kklirensini hizlandirabilir
ama HBV-DNA tespit edilebilir diizeyde kalir.
HCV-RNA diizeyi, tek basina HCV infeksiyonlula-
ra gore occult HBV ko-infeksiyonlularda bariz
olarak daha yiiksektir. Biitiin bunlara ragmen
son zamanlarda yapilmis ti¢ calismada, kronik
HCV ve occult HBV ko-infeksiyonunun daha dii-
siik prevalansini ve bu hastalarda occult HBV in-
feksiyonunun kronik HCV infeksiyonuna olan et-
kilerinin zayif kaldigini gostermektedir (17-19).
Bunlardan birinde kronik HCV infeksiyonlularda
occult HBV ko-infeksiyonu prevalansi %6.7 ora-
ninda bildirilirken, éncesinde HBV infeksiyonuna
ait markin olanlarla olmayanlar arasinda occult
HBV infeksiyonu goriilme sikligi yontinden bir
fark bulunamamaistir (18). Diger calismada; kro-
nik HCV infeksiyonu kombine tedavisi erken faz
cevab lzerine occult HBV infeksiyonun etkisinin
olmadig:r bulunmustur (17). Son calismada ise
kronik hepatitis C'li hastalarda HCV viral titre,
karaciger enzimleri, histolojik parametreler ve
HCV’nin interferon-o ve ribavirin ile tedavi ceva-
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b1 lizerine occult HBV infeksiyonun 6nemli bir et-
kisinin olmadig: belirtilmektedir (19).

Kronik hemodiyaliz hastalar ile ilgili yapilmis bir
calismada, 67 hastada PCR ile serum ve PBMC’de
HBV-DNA calisiimistir. Bu hastalarin hepsinde se-
rum HBsAg ve HBV-DNA negatif saptanirken,
PBMC’de HBV-DNA 5 hastada (%7.5) pozitif ola-
rak bulunmustur (6).

Yapilmis bir calismada, HCC'li ve sirotik HBsAg'si
negatif 107 hasta ile kontrol grubu olarak kronik
hepatitli HBsAg'si negatif 192 hastada, hastalik
etyolojisi arastinlmistir. HCC'li grupta; 73 (%68)
hastada HCV, 29 (%27) hastada kriptojenik kara-
ciger hastaligi ve 5 (%5) hastada alkol etyolojik
faktor olarak suclanmistir. Kronik hepatitli grup-
taki hastalarin 153 (%80)'tinde HCV, 32
(%17)’sinde kriptojenik karaciger hastalig:r ve 7
(%4)’sinde alkol sorumlu tutulmustur (2). Bu has-
talarda HBV-DNA PCR calisiilmis; HCC'li grupta
68 hastada (%64), kronik hepatitli grupta 63 has-
tada (%33) sonuc pozitif cickmistir. HBV-DNA po-
zitif HCC'li hastalarda anti-HBc porzitifligi anti-
HBc negatiflik oranindan daha yiiksek bulun-
mustur (sirastyla %64 ve %56). Occult HBV infek-
siyon sikligr HCC'li hastalarda degiskenlik goster-
mektedir. Anti-HBc/Anti-HBs prevalans: bu has-
talarda %43 iken, HBV-DNA prevalansi %5-80
arasinda degismektedir (2, 20).

Her ne kadar occult HBV infeksiyonu ile HCC ara-
sindaki iliskiye yonelik giiclii kanitlar saglanmis
olsa da, bu olaylar dizisinde HBV'nin rolii ve yeri
halen acik degildir. O sessiz bir seyirci mi?, kofak-
tor mi?, yoksa tek basina suclu mu? Kronik HBV
infeksiyonu ile HCC arasindaki etyolojik iliskiye
yonelik gugcli kanitlar vardir. Buna gore occult
HBV infeksiyonu, HCC'li hastalarda sessiz seyirci
olmasi olasi degildir. HCC'li hastalardaki occult
HBV infeksiyonun ytksek prevalansi siroz veya
kronik hepatitli hastalardaki sonuclar ile karsi-
lastinldiginda occult HBV infeksiyonun HCC geli-
siminde roliinii desteklemektedir. Occult HBV in-
feksiyonu HCC gelisiminde kofaktor olarak rol
oynamasi oldukca olasidir. Iki virus daha siddetli
inflamasyona ve hizl siroza ilerleyise neden ola-
rak karsilikli olarak etkilesebilir. Alternatif olarak
iki virusun direkt onkojenik etkisi additif veya si-
nerjistik olabilir (2). Bu durum, occult HBV ko-in-
feksiyonlu hastalarda merak konusu olmustur.
HCV ile iliskili HCC'li hastalarda occult HBV in-
feksiyonuna ait kanitlar giderek daha sik goril-
mektedir (1, 2, 4). Ispanya’da yapilmis bir calis-
mada, anti-HCV negatif ve HBsAg negatif etyolo-

jisi bilinmeyen artmis karaciger enzimleri olan
109 hastada, %19 oraninda serumda HBV-DNA
tespit edilebilmistir (21). Yine baska bir ¢calisma-
da, 50 kriptojenik kronik hepatitli hastada 15/50
(%30) oraninda saptanabilir diizeyde HBV-DNA
vardir (36). Bu 15 hastanin %66’sinda artmis ka-
raciger enzimleri ve %53’tinde siddetli fibrozis ve
siroz mevcuttu. Takip sirasinda tekrarlanan kara-
ciger biyopsilerinde 2/11’'inde (%18.2) kronik he-
patitten siroza ilerleme gorilmistiir. Genel ola-
rak konuya bakildiginda, gecikmis HBsAg kliren-
sinden sonra occult HBV infeksiyonuna ait klinik
sonuclar degiskenlik gostermektedir. Bu sonuclar
altta yatan karaciger hastalig, aktif HBV infeksi-
yonun siiresi ve HBsAg klirensi oncesi karaciger
hasarinin derecesine baghdir (1, 2).

Immun baskin hastalarda occult HBV infeksiyo-
nun artmis sikligi rapor edilmistir (1). Occult HBV
infeksiyonlu hastalarda lenfoma, aplastik anemi
veya losemi icin sitotoksik tedavi, allojenik veya
otolog kemik iligi transplantasyonu uygulamasi
kronik hepatit B'nin reaktivasyonuna veya fulmi-
nant hepatik yetmezlik gelismesine neden olabil-
digi rapor edilmistir (22, 23). Bununla birlikte te-
davi 6ncesi occult HBV infeksiyonu olanlarda, te-
davi 6ncesi HBsAg pozitif kronik hepatit B'li has-
talara gore tedavinin indikledigi kronik hepatit B
reaktivasyonu daha az siklikta ve siddettedir (1).
Immunsupresif ajanin uygulanmasi ile viral in-
feksiyon progresyon kazanir, bu ajanin kesilmesi
ile immiinitenin geri kazanilmasi sonras1 HBV ile
infekte hepatositlerde immiin aracili destriiksiyon
baslamis olur.

Fulminant hepatik yetmezlikli hastalarda, occult
HBV infeksiyonun patogenetik rolii ¢ok iyi tanim-
lanmamistir. Bu hastalarda serum HBV-DNA po-
zitiflik oran1 %0-47 arasinda degismektedir (24-
26). Fulminan hepatik yetmezlik nedeniyle yapi-
lan karaciger transplantasyonu sonrast HBV in-
feksiyonun rekurrensi, bu hastalarda muhtemel
HBV replikasyonunu gostermektedir (24, 25). Bu-
nunla birlikte, fulminan hepatik yetmezIlikli has-
talarda occult HBV infeksiyonun patogenetik roli
suipheli ve zayiftir. ABD’de yapilmis cok merkezli
bir calismada occult HBV infeksiyonun akut ka-
raciger yetmezligi ile iliskili olmadigini goster-
mektedir (26).

Baltimur'da ilag¢ injeksiyon kullaniclarinda oc-
cult HBV infeksiyonu 81/180 (%45) oraninda bu-
lunmustur (7). Bir calismada HIV’li hastalarda
%10 oraninda occult HBV infeksiyonu tespit edil-
mistir (8). Japonya’da 43 hemofili hastasinin
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22’sinde (%51.2) occult HBV infeksiyonu saptan-
mstir (5). Degisik bir ¢ok tilkede yapilmis genis
sayida populasyonu kapsayan bir¢ok calismada,
kan donorlerinde occult HBV infeksiyonu insi-
dansinin %0-15 arasinda degdisen oranlarda oldu-
gu bildirilmektedir (3).

Biitlin bu verilerden sonra konu ile ilgili yazarla-
rin cogu occult HBV infeksiyonun prevalansinin
yuksek gorildigi durumlarda meydana gelen ve
asikar HBV infeksiyonun patogenetik roliiniin iyi
bilindigi hastaliklarin patogenezinde occult HBV
infeksiyonun sorumlulugu ve etkisi nedir?, soru-
suna ¢ogunlukla tam olarak cevap verememekte-
dirler ve hala ¢ogu seye stipheyle bakmaktadirlar.
Buna ragmen konu ile ilgili olarak kafalarda ha-
la sorular bulunsa da, occult HBV infeksiyonun
patogenetik roli en iyi HCC'de kabul gormekte-
dir.

Occult HBV infeksiyonu prevalansinin, asikar
HBV infeksiyonun o boélgedeki prevalansi ile pa-
ralel gittigi belirtilmektedir (1, 2). Ornegdin, popu-
lasyonunun %70-90'inin HBV’ye maruz kaldigi
endemik bolgelerdeki kan donérleri arasinda oc-
cult HBV infeksiyonu prevalansi %7-19 arasinda
bildirilmistir (2). Bati ulkelerinde (6rnegin ABD
populasyonunun %S5’inde ©6nceden bildirilmis
HBV maruziyeti mevcut iken) occult HBV infeksi-
yonu sikligi %0-9 arasinda bildirilmistir (2). Oc-
cult HBV infeksiyonu prevalans: ayrica HBV-DNA
PCR ydnteminin sensitivite ve spesifitesine gore
yanlis negatif ve yanls pozitif sonuclardan da et-
kilenebilmektedir. Bu nedenle yontemin spesifitesi
dogrulanmali ve capraz kontaminasyon oOnlen-
melidir. Ayrica HBV-DNA PCR y6énteminde sonucu
pozitif olarak degerlendirmek icin HBV genom
kopyasinin farkli alanlarindan en az iki primeri-
nin gosterilmesi gerekir. Simdiye kadar yapilmis
calismalarin ¢ogu oérnek toplama usuliinden ¢ok
az soz ettiler (1, 2, 4). Ozellikle gecmiste kullanilan
kan orneklerinin toplandig: retrospektif calisma-
larda capraz kontaminasyon meydana gelebilir.
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