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epatit A ve B virüslerin 1960 ve 1970’li 
yıllarda tanımlanmasından sonra etkenin 
saptanamadığı akut ve kronik hepatitli 

olgulara non-A non-B hepatit tanımlaması kulla-
nılmıştır. Hepatit C virüsün (HCV) 1989 yılında 
tanımlanmasıyla, patojen mikroorganizmanın sap-
tanamadığı non-A non-B hepatitlerin önemli bir 

kısmının HCV’ye bağlı geliştiği anlaşılmıştır.1 
Özellikle kan transfüzyonu öyküsü olan olgularda 
tanımlanan hepatit B ve C virüslerinin dışında 
başka hepatotropik virüsler olabileceği düşünül-
müştür. Nedeni bilinmeyen hepatit ve bazı karaci-
ğer hastalıkları ile ilişkili olduğu saptanan hepatit 
G virüsü ise 1996 yılında tanımlanmıştır.2,3 

1997 yılında, transfüzyon sonrası serum alanin 
aminotransferaz (ALT) düzeyleri yükselen ve he-
patite neden olabilecek virüs taramalarında etkenin 
saptanamadığı üç Japon hastada posttransfüzyonel 
hepatite yol açan yeni bir virüs tanımlanmıştır. İlk 
olarak transfüzyon yolu ile geçişi saptanan bu virüs 
TTV (Transfusion transmitted virus= Transfüzyon-
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 Özet 

İlk kez 1997 yılında, kan ve kan ürünlerinin transfüzyonlarından 
sonra gelişen ve nedeni tam olarak belirlenemeyen hepatit ya da 
aminotransferaz düzeylerinde yükselme saptanan hastaların bir kıs-
mında yeni bir DNA virüsü olan TT virüs (Transfüzyonla geçen 
virüs= TTV) tanımlanmıştır. TTV çoğu DNA virüsunun aksine yük-
sek genetik heterojenite oranına sahiptir. Zarfsız, küçük, sirküler, tek 
zincirli DNA virüsü olan TTV, son zamanlarda circinoviridae olarak 
adlandırılan virüs ailesinde yerini almıştır. Şimdiye kadar en azından 
40 genotipi ve 5 majör filogenetik grubu (G1-5) tanımlanmıştır. TT 
virüs sıklığı belirgin coğrafik farklılıklar gösterir. Tüm dünyada 
benzer olarak en yüksek prevalans oranına sahip genotipleri G1 ve 
G2’dir. Diğer genotiplerin dağılımı ise daha nadirdir. Ancak değişik 
genotipler arasında klinik sonuçlar bakımından fark saptanmamıştır. 
Bu virüsün parenteral bulaşın yanısıra diğer yollardan da bulaşabile-
ceğine dair bulgular vardır. TTV, erişkinlerde ve çocukluk çağında 
yüksek prevalans oranlarına sahiptir. Özellikle genel popülasyonda 
yüksek prevalans oranlarına sahip bölgelerde, TTV yaşamın erken 
dönemlerinde bile görülebilir.TTV’nin yüksek prevalans oranlarına 
sahip olmasına rağmen, TTV infeksiyonu ile akut ya da kronik hepatit 
ya da diğer karaciğer hastalıkları arasında bir ilişki gösterilmemiştir.  
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 Abstract 
Firstly in 1997, a new DNA virus named TT virus (TTV) was 

reported in patients with unknown origin of hepatitis or with increased 
aminotransferase levels after the transfusion of blood and blood 
products. In contrast to most DNA viruses, TTV exhibit a high level 
of genetic heterogeneity. TTV, a non-enveloped small circular single-
stranded DNA virus, was recently placed in a novel virus family 
named Circinoviridae. At least 40 TTV genotypes from five major 
phylogenetic groups (G1-G5) have been identified. Prevalence of 
TTV differs in different geographic areas. The prevalence of the most 
common TTV genotypes G1 and G2 is similar all over the world. The 
distribution of other genotypes are scarce. But no differences in clini-
cal outcomes among the various genotypes have been observed There 
are evidences that virus is transmitted through not only by parenteral 
way but also through other routes TTV have high prevalence rates in 
both adult and childhood. TTV may be acquired early in life, particu-
larly in countries with a high prevalence of infection in the general 
population. Despite its high prevalence, an association between TTV 
infection and acute or chronic hepatitis or other diseases has not been 
consistently observed.  

 
Key Words: Torque teno virus, hepatitis, child 

 

 

 
 
 
 

 

Geliş Tarihi/Received: 02.02.2006 Kabul Tarihi/Accepted: 23.05.2006 

Yazışma Adresi/Correspondence: Dr. Dilek YILMAZ ÇİFTDOĞAN 
  Celal Bayar üniversitesi Tıp Fakültesi 
  Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları AD, MANİSA 
  drdilekyilmaz@hotmail.com 

Copyright © 2006 by Türkiye Klinikleri 

 



 
Dilek YILMAZ ÇİFTDOĞAN ve ark. ÇOCUKLUK ÇAĞINDA TT VİRÜS ENFEKSİYONU 

 Turkiye Klinikleri J Pediatr 2006, 15 110

la geçen virüs) olarak adlandırılmıştır.4 TTV 
titresinin, serum aminotransferaz düzeyleri ile 
orantılı artış göstermesi TTV’nin hepatotropik etki 
gösteren gerçek bir hepatit virüsü olduğunu düşün-
dürmüştür.  

Filogenetik Özellikleri 
TTV, zarfsız, sirküler yapıda ve tek sarmallı 

bir DNA virüsüdür.5 TTV, bitki ve omurgalılarda 
enfeksiyona neden olabilen Circoviridae virüslere 
benzer özellikler gösterir. Ancak farklı biyofiziksel 
ve moleküler özelliklere sahip yeni bir virüs ailesi 
olan Circinoviridae ailesi içerisinde yer alır.1 TTV 
bir DNA virüsü olmasına rağmen beş majör 
filogenetik grubu (G1-5) ve en azından 40 genotipi 
tanımlanmıştır.6 Tüm dünyada yayılım gösteren 
TTV’nin en sık G1 ve G2 genotiplerine bağlı en-
feksiyon gelişirken, diğer genotiplere bağlı enfek-
siyon daha nadir görülmektedir.7 Özellikle çoğul 
kan ve kan ürünü transfüzyonu öyküsü olanlarda 
birden çok genotip ile koenfeksiyon görülebilmek-
tedir.8 Farklı genotiplerle oluşan TTV enfeksiyo-
nunun klinik sonuçları bakımından aralarında fark 
yoktur.9   

Sılık 
TTV, erişkinlerde ve çocukluk çağında yüksek 

prevalans oranlarına sahiptir. Donör kanlarında 
TTV-DNA pozitifliği Amerika Birleşik Devletinde 
%1-10,10,11 Japonya’da %12-40,12-14 İspanya’da 
%11,15, Çek Cumhuriyeti’nde %52.67 ve Brezil-
ya’da ise %62 oranında saptanmıştır.16 TTV, en-
feksiyon prevalansının yüksek olduğu bölgelerde 
yaşamın erken dönemlerinden itibaren görülebilir.1  

Çocukluk çağında TTV prevalansı %5.1 ile 
%54 gibi oldukça farklı oranlarda bildirilmiştir.17,18 
TTV prevalansındaki bu farklılıklar, TTV enfeksi-
yonun yayılımında oldukça önemli olan çevresel 
faktörler ve TTV-DNA’nın belirlenmesinde kulla-
nılan farklı sensitivite oranlarına sahip “primer” 
setlerinin kullanılması ile açıklanmaktadır. Japon-
ya’da yapılan bir çalışmada 197 çocuğun %5’inde 
serumda TTV-DNA varlığı saptanmıştır.17 
Salakova ve ark.nın yaptığı çalışmada ise 208 ço-
cuğun 141’inde (%67.8) TTV DNA saptanmıştır. 
Bu çalışmada TTV prevalansının yaşamın ilk iki 

yılında TTV prevalansının dramatik olarak arttığı 
ve 8-14 yaşlar arasında prevalansın tekrar artış 
gösterdiği belirtilmiştir. Buna göre çocukluk çağı 
TTV bulaşında anneden çocuğa postnatal geçişin 
ve okul çağında artan sosyal temasın önemi vurgu-
lanmıştır.7 

Bulaşma Yolları 
TTV’nin geçiş mekanizması henüz tam olarak 

aydınlatılamamıştır. Yapılmış birçok çalışmada 
kontamine kan ve kan ürünlerinin transfüzyonu 
sonucunda ortaya çıkan parenteral bulaşın, 
TTV’nin en sık bulaş yolu olduğu gösterilmiştir.19 
Kan ve kan ürünü transfüzyonu öyküsü olmayan 
bireylerde de TTV’nin saptanması, TTV’nin 
parenteral yol dışında başka bulaş yollarının da 
olduğunu düşündürmüştür. Tükürükte, anne sütün-
de, semende ve vajinal sekresyonda da TTV’nin 
saptanması bu düşünceyi desteklemiştir.20-23 TTV 
ile enfekte kişilerin dışkılarında TTV saptanması 
nedeniyle virüsün fekal-oral bulaşabileceği de 
belirtilmiştir.24 Bazı çalışmalarda TTV’nin 
transplasental geçişi belirtilirken, kordon kanı ve 
amniyotik sıvıda TTV’nin saptanmadığını belirten 
yayınlar da vardır.25-27 TTV ile enfekte anneden 
doğan çocuklarda, TTV negatif anneden doğan 
çocuklara göre TTV enfeksiyonunun daha erken 
dönemde ve daha sık görülmesi TTV’nin postnatal 
geçişi ile açıklanmaktadır.28 Ayrıca, yapılmış bir 
çalışmada çiftlik hayvanlarında %19-30 arasında 
değişen oranlarda TTV-DNA saptanması, TTV 
enfeksiyonunda çiftlik hayvanlarının rezervuar 
kaynak olabileceğini düşündürmüştür.29 

Tanı Yöntemleri 
TTV izolasyonunda kullanılacak doku kültür 

sistemlerinin olmaması, viremi durumunda plaz-
mada viral antijenleri saptayan bir metodun bu-
lunmaması ve virüse karşı immün yanıtın tam ola-
rak bilinememesi gibi nedenlerle TTV 
infeksiyonunun laboratuvar tanısında bazı güçlük-
ler vardır.30 TTV infeksiyonunun laboratuvar tanı-
sında halen en sık kullanılan yöntem polimeraz 
zincir reaksiyonu (PCR) yöntemiyle TTV-
DNA’nın saptanmasıdır.6 TTV-DNA serum dışın-
da karaciğer, kemik iliği, akciğer, dalak, pankreas, 
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böbrek, lenf nodu, iskelet kası ve tiroid bezinde 
bulunurken, tükürük, göz yaşı, dışkı, safra, balgam, 
anne sütü ve semende saptanabilmektedir.31 Son 
yıllarda, TTV-DNA’nın PCR yöntemi ile saptan-
masında kullanılan konvansiyonel “primer” setler-
den 10 ile 100 kat daha yüksek sensitivite oranları-
na sahip yeni “primer” setler geliştirilmiştir.32 
TTV-DNA’nın karaciğer biyopsi örneklerinde 
seruma göre 10 ile 100 kat daha yüksek bulunması, 
aktif TTV replikasyonunun karaciğerde olduğunu 
düşündürmüştür.13 Rodrigez ve ark.ları ise yaptık-
ları çalışmada TTV ile enfekte olgularda, karaciğer 
ve serum TTV-DNA titreleri arasında anlamlı ilişki 
bulmamışlardır. Ayrıca TTV ile enfekte hepatosit-
lerde morfolojik değiklikler de saptanmamıştır.33 

Akut Karaciğer Hastalıkları ile İlişkisi 
Yapılmış bazı çalışmalarda TTV’nin akut he-

patit ile ilişkili olabileceği belirtilmektedir.12,13 
Bilinen hepatit etkenleri negatif olup, ALT düzey-
leri yüksek olan kan donörlerinde, ALT düzeyi 
normal donörlere göre TTV-DNA oranının daha 
yüksek bulunması da TTV’nin hepatit ile ilişkili 
olabileceğini desteklemektedir.34 TTV, ALT başta 
olmak üzere hepatitin biyokimyasal göstergeleri 
üzerinde ılımlı etki gösterebilir. Bu ılımlı etkinin, 
TTV’nin karaciğerdeki yangısal süreç üzerindeki 
etkinliğinin düşük olması ile ilişkili olabileceği 
belirtilmiştir.35 Bunun yanında akut hepatitli hasta-
larda TTV-DNA’nın varlığına karşın TTV titresi 
ile serum aminotransferaz düzeyleri arasında an-
lamlı bir ilişki saptanamamıştır.12,13 Mushahwar ve 
ark., yaptıkları çalışmada TTV ile enfekte şempan-
zelerde akut hepatite ait biyokimyasal ve histolojik 
bulguları gösterememişlerdir.5 Benzer olarak trans-
füzyon sonrası non-A non-E hepatiti gelişen ve 
gelişmeyen olgular arasında TTV-DNA prevalansı 
yönünden anlamlı farkın olmadığı gösterilmiştir.36 
Yapılmış bu çalışmalar sonucunda TTV’nin akut 
hepatit gelişimindeki rolünün oldukça zayıf olduğu 
ya da TTV ile akut karaciğer hastalığı arasındaki 
ilişkinin rastlantısal olabileceği belirtilmektedir.1 

Kronik Karaciğer Hastalıkları ile İlişkisi 
Nedeni belirlenemeyen kronik karaciğer hasta-

lıklarında TTV-DNA varlığının, karaciğer hasarı-

nın biyokimyasal ya da histolojik göstergeleri ile 
ilişkili olmadığı belirtilmiştir.37 Japonya’da yapıl-
mış bir çalışmada nedeni belli olmayan kronik 
karaciğer hastalığı olan 50 hasta ile sağlıklı 106 
bireyin serum TTV-DNA düzeyleri arasında fark 
saptanmaması da bunu desteklemektedir.38 Ancak 
bu sonuçlara zıt olarak TTV’nin, nedeni belirlene-
meyen kronik karaciğer hastalıklarında potansiyel 
rol oynayabileceğini destekleyen yayınlar da var-
dır.39 

Yapılmış birçok çalışmada, çeşitli kronik ka-
raciğer hastalarında TTV prevalansı belirgin olarak 
yüksek bulunmuştur.10,40 Ancak kronik karaciğer 
hastalığı ve TTV birliktelikteğinde TTV’nin kara-
ciğer hasarına ek bir katkıda bulunmadığı düşü-
nülmektedir.1 TTV-DNA’nın kriptojenik karaciğer 
sirozu olan olguların %15’inde, kan donörlerinin 
ise %1’inde saptanması TTV’nin kriptojenik siroz 
ile ilişkili olabileceğini düşündürmüştür.10 HCV’ye 
bağlı gelişen sirozda, alkolik karaciğer hastalığın-
da, primer biliyer siroz ve sklerozan kolanjit olgu-
larında TTV-DNA daha yüksek oranlarda bulun-
muştur.10,40  

Kronik hepatit B enfeksiyonu olan çocuklarda 
TTV viremisinin daha sık görüldüğü ve TTV’nin 
kronik hepatit B enfeksiyonunda hastalığın gidişi-
ni, aktivitesini ve interferon tedavisine yanıtını 
değiştirmediği bildirilmiştir.41 Almanya’da yapıl-
mış bir çalışmada TTV-DNA sağlıklı çocuklarda 
%21 oranında saptanırken, kronik hepatit B enfek-
siyonu olan çocuklarda %65, kronik hepatit C en-
feksiyonu olan çocuklarda ise %69 oranında bu-
lunmuştur. Kronik hepatit B ve C enfeksiyonu 
başta olmak üzere kronik karaciğer hastalıklarında 
parenteral uygulamalarla sık karşılaşma, bu hasta 
gruplarındaki yüksek TTV-DNA prevalansının 
nedeni olabilir. Bu çalışmanın sonucunda tek başı-
na TTV enfeksiyonunun ve TTV’nin HBV ya da 
HCV enfeksiyonu ile koenfeksiyonunun çocukluk 
çağında karaciğer hasarına neden olmadığı ve 
mevcut karaciğer hasarını arttırmadığı belirtilmiş-
tir.42 Kasırga ve ark.nın yaptıkları çalışmada kronik 
hepatit B enfeksiyonu ile TTV koenfeksiyonu olan 
çocuklarda toplam histolojik aktivite, periportal 
nekroz ve portal inflamasyon skorlarının 
koenfeksiyonu olmayan çocuklara göre anlamlı 
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yüksekliği, TTV’ün kronik hepatit B enfeksiyo-
nunda karaciğer hasarına katkıda bulunabileceğini 
düşündürmüştür.43 HCV ile TTV koenfeksiyonun-
da interferon-alfa (IFN-α) tedavisinin, TTV eradi-
kasyonunda ya da TTV düzeyinin azalmasında 
etkili olabileceği belirtilmiştir.44 Bunun yanında 
IFN-α tedavisinin TTV üzerinde etkin olmadığını 
belirten yayınlar da vardır.45 

Son 10 yılda tanımlanan yeni bir DNA virüsü 
olan TTV, genel populasyonda ve yenidoğan dö-
neminden itibaren çocukluk çağında da oldukça sık 
saptanmaktadır. Sonuç olarak, TTV ile akut ve 
kronik karaciğer hastalığı arasında güçlü bir ilişki 
olmadığı düşünülmektedir. TTV’nin karaciğer 
hastalıkları ile ilişkisini, biyolojik ve klinik özellik-
lerini anlamaya yönelik yapılacak yeni ve kapsamlı 
çalışmalara gereksinim vardır. 
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