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Novel prime-boost immune-based therapy inhibiting both hepatitis B and D virus infections
Hem hepatit B hem de D viriis enfeksiyonunu inhibe eden yeni prime-boost bagisiklik temelli tedavi
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Kronik HBV/HDV enfeksiyonu karaciger kanserinin 6nemli bir nedenidir. Mevcut tedaviler HBV ve HDV'yi
nadiren ortadan kaldirmaktadir. Daha 6nce gelistirilen preS1-HDAG immiinoterapi, in vivo olarak HBV'ye
karsi notralize edici antikorlari indikleyerek HBV/HDV'ye 6zgi T hicrelerini ylkseltebilmektedir. Bu
¢alismada heterolog bir prime-boost stratejisinin T-hlicre toleransini atlatip atlatamayacagini ve in vivo
olarak HDV siliperenfeksiyonunu énleyip 6nleyemeyecegini arastirmak amaciyla diizenlenmistir.

Calismada farelerde ve tavsanlarda immiinojenisite icin bir DNA prime-protein boost stratejisi
degerlendirilmistir. Bagisikhgl yeterli HBsAg + transgenik farelerde T-hiicre toleransini asma yetenegi
bakilmistir. HBV ve HDV'nin noétralizasyonu, adaptif transferden sonra hem in vitro hem de bagisikligi yetersiz
insan-karaciger kimerik farelerde, arastirilmistir.

Prime-boost stratejisi ile in vitro ve in vivo olarak HBV ve HDV (ko-)enfeksiyonunu etkili bir sekilde
onleyebilen HBV/HDV'ye 6zgu T-hlcresi ve preSl-antikoru ortaya cikarildigi gosterilmistir. Kronik HBsAg
tastyici durumunu temsil eden bir fare modelinde, aktif bagisiklama ile yliksek seviyelerde preS1-antikorlari
ve HDAg'ye 6zgil T-hiicreleri olusmustur. Ayrica, asi kaynakl antikorlarin transferi, HBV ile enfekte olmus
insan-karaciger kimerik farelerini HDV stiperenfeksiyonundan tamamen korudugu belirtilmistir.

PreS1-HDAg immiinoterapisinin immunojenik oldugu ve asi kaynakli antikorlarin hem in vitro hem de in vivo
olarak HBV ve HDV (sliper) enfeksiyonunu dnlemede oldukga etkili oldugu gosterilmistir. Sonug olarak bu
asinin kronik HBV ve HDV enfeksiyonunun kontroli icin mevcut ve gelecekteki tedavileri tamamlayabilicegi
yorumu yapilmistir.
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