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Bulevirtide ile viral girisin engellenmesi insan karaciger biyopsilerinde HDV ile enfekte hepatositlerin
sayisini azaltir

Blocking viral entry with bulevirtide reduces the number of HDV-infected hepatocytes in human liver
biopsies
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Urban S, Wedemeyer H, Dandri M. Blocking viral entry with bulevirtide reduces the number of HDV-infected
hepatocytes in human liver biopsies.
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Giris ve Amag: Bulevirtide (BLV) sinifinin ilk entry inhibitéridir ve Avrupa'da HDV ile kronik enfekte hastalar
icin onaylanmis tek tedavidir. BLV tedavisinin etkinligini, baslangicta ve 24 veya 48 haftalik tedaviden sonra
alinan eslestirilmis karaciger biyopsilerinde arastirmayi amagladik.

Yontemler: Ug klinik calismadan elde edilen 126 eslestirilmis karaciger biyopsisinin kombine analizi yapildi.
Faz Il calisma MYR202'de, kronik hepatit D hastalari 2 mg, 5 mg veya 10 mg/giin dozunda 24 haftalik BLV
almak tzere randomize edilmisti. MYR203 (faz Il) ve MYR301'deki (faz Ill) hastalar 2 mg veya 10 mg/giin
dozunda 48 haftalik BLV almistir. Tenofovir disoproksil fumarat monoterapisi veya geciktirilmis tedavi
karsilastirma kullanilmistir. Virolojik parametreler ve enfeksiyonla iliskili konak genleri qPCR ve
immunohistokimya ile degerlendirildi.

Bulgular: 24. haftada, baslangigtan itibaren ortalama intrahepatik HDV RNA diislisti 2 mg (n = 7) ile 0.9Log 10,
5mg(n=5)ile 1.1Log10ve 10 mg (n=7) BLV ile 1.4 Log10 olmustur. 48. haftada, medyan disisler 2 mg BLV
ile 2.2Log10 (n = 27) ve 10 mg BLV ile 2.7Log10 (n = 37) olurken, HDV RNA seviyeleri karsilastirma kollarinda
degismemistir. Ozellikle, tim BLV tedavi kollarinda HDV antijeni pozitif hepatositlerin sayisinda ciddi bir
disls ve inflamatuar kemokinlerin ve interferonla uyarilan genlerin transkripsiyonel diizeylerinde es zamanli
bir azalma tespit edilmistir. HBsAg-pozitif hepatositlerin ¢okluguna ragmen, yardimci virlis HBV'nin
replikasyonu ve ccc DNA seviyeleri diisliktl ve BLV tedavisinden etkilenmedi.

Sonug: Viral girisin engellenmesi, karaciger iltihabi belirtilerini azaltir ve karacigerdeki HDV enfeksiyonunun
glicll bir sekilde azalmasini saglar, boylece bazi hastalarin uzun sireli tedavi ile HDV kiriline ulasabilecegini
dustndardr.
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