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İçimizdeki Virüsler: İnsan Endojen
Retrovirüsleri ve Psöriazisle İlişkileri

ÖÖZZEETT  Ka za nıl mış im mün yet mez lik sen dro mu (AIDS) has ta lı ğı nın or ta ya çık ma sı ve yay gın laş ma -
sı ret ro vi rüs le re olan il gi yi ar tır mış tır. Ret ro vi rüs ler, bir kı lıf içe ri sin de baş ka hüc re le re gi re bi len
mo bil ge ne tik ele man lar dır. Ör ne ğin; AIDS has ta lı ğı na se bep olan vi rüs ek zo jen bir ret ro vi rüs tür.
Ret ro vi rüs eşey (germ) hüc re si ni en fek te ede rek bir son ra ki je ne ras yo na ak ta rı lır sa en do jen ret ro vi -
rüs ola rak isim len di ri lir. İnsan en do jen ret ro vi rüs le ri (HERV) mil yon lar ca yıl ön ce in san ge no mu -
na gir miş ori ji nal vi rüs le rin çok uzun dö nem son ra sı iz le ri dir. İnsan ge no mu nun yak la şık %8’i vi rüs
gen le rin den oluş mak ta dır. Bu gen ler za man içe ri sin de ak ti vas yon la rı nı kay be de rek in san ge no mu -
nun nor mal bi le şe ni ha li ne gel miş ler dir. An cak ba zı fiz yo lo jik ve pa to lo jik du rum lar da HERV ’le rin
ro lü ola bi le ce ği ne da ir bul gu lar el de edil miş tir. Ba zı gen le rin eks pres yo nu ve ya re gü las yo nu için en -
do jen ret ro vi rüs le rin ge rek li ola bil di ği gös te ril miş tir. Hat ta in san ve şem pan ze ge nom la rı nın
%99’unun or tak ol ma sın dan yo la çı kı la rak gen re gü las yo nun da ki et ki le rin den do la yı en do jen ret ro -
vi rüs le rin in san ev ri mi ne kat kı da bu lun du ğu dü şü nül mek te dir. Özel lik le ba ğı şık lık sis te mi ni il gi -
len di ren ba zı has ta lık lar da HERV ’le rin et ki si ola bi le ce ği or ta ya çık mış tır. Bu has ta lık lar ara sın da
sis te mik lu pus eri te ma to zus, mul tipl skle roz, ro ma to id ar trit, şizof re ni, ma lig ni te ler, im müng lo bu -
li no pa ti ler ve psö ri a zis sa yı la bi lir. Psö ri a zis ka lıt sal yat kın lı ğı olan bi rey ler de çe şit li fak tör ler le te tik -
le nen ve T len fo sit le re da ya lı oto im mün bir has ta lık ola rak ka bul edil mek te dir. Pek çok ça lış ma dan
el de edi len bil gi ler le de ği şik me ka niz ma lar la ak tif ha le ge len HERV ’le rin psö ri a zis ge ne ti ğin de ve pa -
to ge ne zin de rol oy nu yor ola bi le ce ği dü şü nül mek te dir. Bu kı sa der le me nin ama cı Türk çe li te ra tür -
de üze rin de çok faz la du rul ma mış olan HERV ’le re ve bun la rın psö ri a zis gi bi de ri has ta lık la rıy la ola sı
iliş ki le ri ne dik kat çek mek tir.
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AABBSS  TTRRAACCTT  Emer ging and ge ne ra li za ti on of ac qu i red im mu ne de fi ci ency syndro me (AIDS) has di rec -
ted at ten ti on to the ret ro vi ru ses. Ret ro vi ru ses are mo bi le ge ne tic ele ments that en ter in to ot her cells
in an en ve lo pe. For examp le the vi rus ca u sing AIDS is an exo ge no us ret ro vi rus. If a ret ro vi rus in fects
germ li ne cells and trans fer red to the next ge ne ra ti on then it is cal led an en do ge no us ret ro vi rus. Hu -
man en do ge no us ret ro vi ru ses (HERVs) are long las ting tra ces of the ori gi nal vi ru ses which ha ve in teg -
ra ted to the hu man ge no me many mil li on ye ars ago. HERVs com pro mi se 8% of the hu man ge no me.
The se vi ral ge nes lo o se ac ti va ti on in ti me and be co me nor mal com po nents of the hu man ge no me. Ho -
we ver they may ta ke part in so me physi o lo gi cal and pat ho lo gi cal con di ti ons. It is sug ges ted that, for ex-
pres si on or re gu la ti on of so me hu man ge nes en do ge no us ret ro vi ru ses may be ne e ded. Mo re o ver as
hu mans sha re abo ut 99% of the ir ge no mic DNA with chim pan ze es, en do ge no us ret ro vi ru ses may ha -
ve con tri bu ted to hu man evo lu ti on by re gu la ti on of the ge nes. HERVs are fo und to be in vol ved in the
pat ho ge ne sis of so me di se a ses. Es pe ci ally tho se that are re la ted with the im mu ne system, li ke: Syste -
mic lu pus ery the ma to sus, mul tip le scle ro sis, rhe u ma to id art hri tis, schi zop hre ni a, ma lig nan ci es, im mu -
nog lo bu li no pat hi es and pso ri a sis. Pso ri a sis is tend to be ac cep ted as a mul ti fac to ri al di sor der ca u sed by
mul tip le ge nes trig ge red by so me fac tors and re semb ling a T lymphocy te-me di a ted au to im mu ne di se -
a se. HERVs which may be ac ti va ted by dif fe rent mec ha nisms se em to be in vol ved in both the ge ne tics
and in duc ti on of pso ri a sis. The aim of this mi ni re vi ew is to di rect at ten ti on to the HERVs and the ir re-
la ti on to skin di se a ses li ke pso ri a sis as this sub ject is not wi dely in ves ti ga ted in Tur kish li te ra tu re.
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eett  rroo  vvii  rrüüss  lleerr,, bir kı lıf içe ri sin de baş ka hüc re-
le re gi re bi len mo bil ge ne tik ele man lar dır.
Ret ro vi rüs ler yay gın ola rak bü tün omur ga -

lı lar da bu lu nur. Ay rı ca bit ki ler, fun gus lar, ökar yo -
tik pro tist ler ve pro kar yot lar da da ret ro vi rüs
ben ze ri ge ne tik ele man lar sap tan mış tır.1 Ret ro vi -
rüs kı lı fı içe ri sin de RNA ge no mu bu lu nur. Ret ro -
vi rüs ge no mu “re vers trans krip si yo n” de nen
yön tem le ken di ni kop ya lar. Bu iş ten so rum lu en -
zim “RNA ba ğım lı DNA po li me ra z” (re vers trans-
krip taz) vi ri o nun bir par ça sı dır ve vi rü sün hüc re
içi ne gir me sin den he men son ra ak ti ve ol mak ta dır.
Vi rüs kay nak lı DNA içe ri ği, ko nak çı hüc re DNA’sı -
na ko va lent ola rak en teg re edi lir ve nor mal ko nak -
çı DNA’ sın dan ayırt edi le mez ha le ge lir.2 Bu
du rum da ar tık vi rüs, pprroo  vvii  rrüüss ola rak isim len di ril -
mek te dir.

Ret ro vi rüs ler eşey  hüc re le ri ni en fek te edip bir
son ra ki je ne ras yo na ak ta rıl dı ğı za man eenn  ddoo  jjeenn  rreett--
rroo  vvii  rrüüss (ERV) ola rak isim len di ri lir ler. ERV’ler ko-
nak çı ge no mu na en teg re olur lar ve ko nak çı nın
eşey hüc re se kans la rı na da hil olan lar Men del ku-
ral la rı na gö re ka lı tı lır lar. ERV’ler ko nak çı
DNA’sın da uzun sü re ka la bi lir ler an cak en fek si yon
ya pa bil me özel lik le ri ni en teg ras yon dan çok kı sa
sü re son ra kay be der ler. Bu nun se be bi ko nak çı
DNA’ sı nın rep li kas yo nu sı ra sın da mu tas yon la ra
uğ ra ma la rı dır.1,3

HHEERRVV in san ge no mu nun nor mal bi le şen le ri -
dir. Bun lar an tik (pri mat ev ri mi) dö nem de ek zo jen
ret ro vi rüs ler  tarafından oluş tu ru lan eşey hüc re
(germ li ne) en fek si yon la rı nın ka lın tı la rı dır.4-7

HERV ’ler in san ge no mu nun yak la şık %8’ini
oluş tu rur lar.1,4,8 Ya ni in san gen le ri nin %8’i as lın -
da vi rüs gen le ri dir. An cak bun lar de fek tif tir ve
en fek si yöz vi rüs par ti kül le ri oluş tu ra maz lar.
Bun lar mil yon lar ca yıl ön ce in san ge no mu na gir-
miş ori ji nal vi rü sün çok uzun dö nem son ra sı iz le-
ri dir. 

İnsan ve şem pan ze le rin ge no mik DNA’ la rı nın
%99’u or tak tır.9 Bu yüz den tür ler ara sı fark lı lık la -
rın gen içe ri ğin den çok dü zen le yi ci (re gu la tu ar) sis-
tem de ki fark lı lık lar dan ola bi le ce ği dü şü nül mek-
te dir.10 Bu fark lı lık la rı sağ la yan bü yük ih ti mal le
dü zen le yi ci böl ge ler de ki trans po ze ola bi len ele-

man lar dır. Bir hüc re nin ge no mun da de ği şik po zis -
yon la ra trans po zis yon de nen bir sü reç le ha re ket
ede bi len DNA se kans la rı na trans po zon ( jum ping
ge nes) de nir. Trans po zis yon mu tas yon la ra ve ge-
nom da ki DNA mik ta rın da de ği şik lik le re se bep ola-
bi lir (Bar ba ra mc Clin tock bu ko nu da ki
ça lış ma la rıy la No bel tıp ödü lü nü al mış tır). Hüc re
içe ri sin de iki çe şit trans po zon var dır:

1. DNA trans po zon la rı: Ge nom içe ri sin de bir
yer den bir ye re RNA ara cı lı ğı kul lan ma dan trans-
po saz en zi mi ara cı lı ğıy la trans po ze olur lar (kes/ ya-
pış tır me ka niz ma sı)

2. Ret rot rans po zon lar: Ön ce RNA’ ya kop ya la -
nır, son ra re vers trans krip taz yo luy la tek rar DNA’ -
ya kop ya la nıp ge no ma gi rer ler (kop ya la/ ya pış tır
me ka niz ma sı).

Üç ana grup ret rot rans po zon var dır: 

i. “long in ters per sed ele ments (LI NE)”

ii. “short in ters per sed ele ments (SI NE)”

ii i. “long ter mi nal re pe at (LTR)”. ERV’ ler bu
grup tan dır.8

Bir hap lo id ge nom da ki ERV ’le rin sa yı sı on
kop ya ile on bin ler ce kop ya ara sın da de ği şe bi lir.11

Tam uzun luk ta bir pro vi rüs iki ta raf tan
LTR’ler le ku şa tıl mış üç ana gen den olu şur: gag, pol
ve env. LTR bö lüm le ri dü zen le yi ci se kans lar içer-
mek te dir.

İnsan ge no mu nun %41’den faz la sı ret ro e le -
man lar dan olu şur; %13 LI NE, %20 SI NE ve %8
LTR’ler.12 LTR’le rin ço ğu ERV ’ler den gel mek te dir.
HERV ’ler in san do ku ve or gan la rı nın he men he -
men hep sin de bu lu nur lar. Bun lar ara sın da pla sen -
ta, em bri yo nik do ku lar, de ği şik tü mör ler, ak ci ğer
ve ka ra ci ğer sa yı la bi lir.6,13

HERV trans kript le ri ge nel lik le pek çok mu-
tas yon lar içe rir ve her han gi bir fonk si yo nel pro te -
in kod la ya maz lar.5,8 An cak ba zı vi rüs le rin sağ lam
“open re a ding fra me (ORF)” le ri var dır ve in san
ge no mu içe ri sin de fonk si yon gös te re bi lir ler. Ör-
ne ğin, ERV-9 em bri yo nik ve he ma to po i e tik hü c-
re ler de trans krip si yon da hız lan dı rı cı ola bi lir;14

in san tü kü rük ami laz ge ni nin do ku spe si fik eks-
pres yo nu için en do jen ret ro vi ral se kans lar ge re ke -

Selçuk ÖZYURT İÇİMİZDEKİ VİRÜSLER: İNSAN ENDOJEN RETROVİRÜSLERİ VE PSÖRİAZİSLE İLİŞKİLERİ

Turkiye Klinikleri J Dermatol 2009;19(2)100



bi lir;15 HERV-W env pro te i ni (syncytin ola rak da
isim len di ri lir) pla sen ta da bu lu nur ve sin sis yot ro -
fob last ya pı mın da yer alır.16 Nor mal ge no mun par-
ça sı olan HERV’ler pro li fe ras yon, di fe ran si as yon,
im mün mo dü las yon gi bi önem li hüc re pro çes le rin -
de rol oy na ya bil mek te dir ler.17 Hat ta in san ge no -
mun da en çok bi yo lo jik ola rak ak tif ret ro vi ral grup
olan HERV-K ai le si nin re gü la tu ar po ten si ye li sa-
ye sin de kom şu gen le rin eks pres yo nu nu et ki le ye -
rek in san ev ri mi ne kat kı da bu lun du ğu
dü şü nül mek te dir.8

HERV ’le rin sa de ce fiz yo lo jik de ğil pa to lo jik
du rum lar da da ro lü ola bi le ce ği gös te ril miş tir. Bun-
lar ara sın da mul tipl skle roz; şizof re ni; ro ma to id ar t-
rit; sis te mik lu pus eri te ma to zus; ma lign me la nom,
te ra to kar si nom ve in san me me kan se ri gi bi tü mör -
ler; B hüc re li im müng lo bu li no pa ti ler; kro nik bit-
kin lik ve im mün dis fonk si yon sen dro mu sa yı la -
bi lir.18-27

Bu has ta lık lar ge nel lik le psöriazis te ol du ğu gi -
bi im mun bo zuk luk lar la iliş ki li dir. HERV ’le rin oto-
im mu ni te de ki ro lü iki ana me ka niz ma ya da ya nır.
1. Di rekt ola rak: a) oto an ti jen kod la ya rak, b) oto an-
ti jen ler le HERV pro te in le ri ara sın da ki mo le kü ler
ben zer lik yo luy la, c) sü pe ran ti je nik ak ti vi tey le. 2.
İndi rekt ola rak: İmmün ce vap la rı ve to le ran sı eks-
pre se eden gen le ri et ki le ye rek.1

Psöriazis se be bi çok iyi bi lin me yen kro nik bir
de ri has ta lı ğı dır. Has ta lı ğın üç ana ka rak te ri var dır:
1. Ge ne tik yat kın lık. 2. Ke ra ti no sit le rin di fe ran si -
as yon bo zuk lu ğuy la gi den epi der mal pro li fe ras yon.
3. Oto im mün has ta lık lar da ki ne ben zer şekil de de-
ri de ve sis te mik im mün bo zuk luk lar.28 Bu üç ana
baş lı ğın bir bi riy le iliş ki si, na sıl bir ara ya ge le rek
has ta lık oluş tur duk la rı çok açık de ğil dir.

Psöriazis te ak tif len fo sit le rin ke ra ti no sit pro-
li fe ras yo nu nu in dük le di ği bi lin mek te dir. An cak
len fo sit ak ti vas yo nu nun se be bi tam ola rak bi lin -
me mek te dir. Ba zı ya zar lar bu nun oto an ti jen ya da
sü pe ran ti jen ola rak dav ra nan de ri an ti jen le ri ne
bağ lı olu ğu nu dü şün mek te dir.29 Bu ko nu da bak te -
ri yel sü pe ran ti jen ler araş tı rıl mış an cak kla sik vi ral
an ti jen ler ve HERV ’ler tarafından kod la nan an ti -
jen ler üze rin de pek du rul ma mış tır.30 Mul tipl skle-
roz gi bi baş ka has ta lık lar da rol oy na dı ğı dü şü nü len

HERV’le rin psöriazis im mün ak ti vas yo nun da da rol
oy nu yor ola bi le ce ği dü şü nül mek te dir. Nor mal de
ak tif ol ma yan HERV ’ler ba zı du rum lar da eks pres -
yon gös ter me ye baş lı yor ola bi lir ler.

Pa to lo jik du rum lar da HERV eks pres yo nu baş-
lı ca;

1. Ek zo jen vi ral tran sak ti vas yon yo luy la ola bi -
lir: a. Ba zı DNA vi rüs ler ör ne ğin her pes vi rüs ai le si
HERV eks pres yo nu nu ha re ke te ge çi re bi lir.31,32 b.
Ba zı ça lış ma lar da psöriazis li has ta la rın %90’dan
faz la sın da HPV vi rüs DNA’ la rı sap tan mış tır.33,34 Bir
ça lış ma da psöriazis li le rin se ru mun da HPV5’in L1
kap sid pro te i ni ne kar şı do la şan an ti kor lar tes pit
edil miş tir.35 HPV en fek si yon la rı trans-ak ti vas yon
ya da trans-komp le men tas yon yo luy la HERV re ak-
ti vas yo nu na yol açı yor ola bi lir. c. HIV 1 gi bi RNA
vi rüs le ri de HERV re ak ti vas yo nu ya pa bi lir.36,37

AIDS has ta la rın da psöriazisin sık ve şid det li gö rül -
me si bu şekil de açık la na bi lir. Ya da;

2. HERV eks pres yo nu HERV-W, HERV-K
ve ya HERV-E gi bi ret ro vi ral ai le ler ara sın da
trans-komp le men tas yon yo luy la da ola bil mek te -
dir.28

Ultraviyole (UV)B ’nin psöriazis üze rin de fay-
da lı et ki le ri ol du ğu bi lin mek te dir. Ya pı lan ça lış -
ma lar da UVB ışı ma sı nın ERV-9 eks pres yo nu nu
bas kı la dı ğı gös te ril miş tir.38 Baş ka bir ça lış ma da
HERV-E’ nin UVB ile pro te in dü ze yin de bas kı lan -
dı ğı or ta ya ko yul muş tur.39 Bu bul gu lar, psöriazis te-
da vi sin de kul la nı lan UVB ’nin et ki me ka niz ma la rı
ara sın da HERV eks pres yo nu nu bas kı la ma sı nın da
ro lü ola bi le ce ği ni dü şün dür mek te dir. Bu da HERV
eks pres yo nu ve psöriazis ara sın da ki iliş ki yi des tek -
le - mek te dir.

Psöriazis te ge ne tik yat kın lı ğın na sıl ol du ğu
tam ola rak bi lin me mek te dir. Ça lış ma lar da psöria-
zise yat kın lık böl ge si ola rak isim len di ri len bir gen
böl ge si araş tı rıl mış ve bu böl ge ye “psöriazis sus cep-
ti bi lity lo cus 1 (PSORS1)” den miş tir. Bu nun HLA C
üze rin de lo ka li ze ol du ğu ka bul edil miş tir.40 Son ra -
ki ça lış ma lar da PSORS1, HLA-C üze rin de risk hap-
lo tip böl ge si ne (RH1) lo ka li ze edil miş ve da ha
ay rın tı lı ola rak mar kır M6S168 böl ge si ne ha ri ta -
lan dı rıl mış tır. Bu alan da HERV-K ERV’ye ait frag-
man lar bu lun mak ta dır. Psöriazis li has ta la rın
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pe ri fe rik kan mo no nük le er hüc re le rin de ve lez yon -
lu de ri le rin de PSORS1 böl ge sin de ki HERV-K
ERV’ye ait dUT Pa se içe ri sin de iki adet tek nük le o -
tid po li mor fiz mi (snp) ya ni mu tas yon sap tan mış -
tır.41

Bü tün bu bul gu lar psöriazis ile HERV ’le rin
iliş ki li ola bi le ce ği ni kuv vet le dü şün dür mek te dir
an cak hâ lâ HERV se kans la rıy la psöriazis ge ne ti ği
ve pa to ge ne zi ara sın da araş tı rıl ma yı bek le yen pek
çok ko nu var dır.
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