OLGU SUNUMU

Immiin Alevienme Izlenen Kronik Hepatit B Olgusu

Dr. Mustafa Ozgiir AKCA

Saglik Bilimleri Universitesi
Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi
Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi



45 yasinda kadin hasta
» Halsizlik

> [stahsizlik
» Ellerinde agn

» Parmak eklemlerinde sislik nedeniyle romatoloji
klinigine basvurmus

TANI: Romatoid Artrit



Ozgecmis
» Diabetes Mellitus

» Hipertansiyon



Rituksimab Tedavisi Oncesi

» HBsAg pozitif

» Anti-HBs negatif

» Anti-HBc IgG pozitif

» Anti-HCV negatif

> AST

» ALT degerleri normal
PROFILAKTIK OLARAK

Entekavir 0.5mg/giin



3 ay sonra yapilan kontrolde

» AST: 815 U/L
» ALT :1135 U/L olarak saptanmis

» HBsAg, Anti-HBc IgG, Anti-HBe ve Anti-HBclgM
pozitif

» Anti-HBs, Anti-HAV IgM/IgG ve Anti-HCV ise
negatif




Hasta
> 1ki aydir entekaviri kullanmamis

> Infeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Poliklinigine sevk edilmis.



» Hastanin halsizlik disinda herhangi bir yakinmasi yok
» Fizik muayenede patolojik bulgu yok

» Total/direkt bilirtibin 1.71/0.96 mg/L

» Serum protein, albiimin ve protrombin zamani normal
» HBV DNA diizeyi 1.117.283 IU/m

» Kronik Hepatit B Reaktivasyonu

» Entekavir 0.5 mg/giin tedavisi




30 giin sonra yapilan kontrollerinde
» AST :88
» ALT :252 U/L
» Biliriibin diizeyi geriledi

Tedavinin iiciincii ayinda
» Karaciger enzimleri
» Biliriibin diizeyi normal




Tedavinin iiciincii ayinda
» HBV DNA diizeyinde 3 log azalma

Tedavinin sekizinci ayinda
» HBV DNA negatif

ENTEKAVIR TEDAVISI



KHB de akut alevlienme iki sekilde olabilir

» Immiin aktif evredeki hastalarda
» HBeAg-negatif KHB’de immiin alevlenme olur ve
viral klirense gidebilir.

» Daha 6nce normal ALT ile inaktif HBV tasiyicisi
olan, hatta HBsAg negatiflesmis hastalarda viral
replikasyon artisina bagl reaktivasyon olabilir.




Immiin alevlenme

» KHB’1i bir kiside serum ALT diizeylerinde hizla
normalin iist stnirmin (NUS) bes kat1 veya daha fazla
yukselme olmasi veya daha onceki diizeylerin 1ki
katina ¢ikmasi

Alevlenmelerde

» HBCAQg spesifik CD4 T hiicresi reaktivasyonu artar
» HBYV spesifik CDS hiicre aktivasyonu

» Hepatositlerde nekroz

» Apoptoz yoluyla karaciger hasari




Reaktivasyon

» Inaktif veya gecirilmis KHB nin aktif infeksiyon
haline dontismesidir.

» HBV DNA’nin negatifken, pozitiflesmesi veya >1
log artisi

> Once HBV DNA artis1, ardindan karacigerde
Inflamasyon bulgular1 ALT yiikselmesi gelisir.

» Spontan olarak olabilecegi gibi siklikla, Kanser
kemoterapisi, Immiinosiipresyon ya da immiin sistem
fonksiyonunda degisme sonucu ortaya ¢ikabilir.



> Immiinosiipresif ilac ya da kemoterapi alan hastalarda
farkli olarak konak immiin sisteminde bozulma
olabilir.

» HBV reaktivasyonuna yol acar.

» HBV infeksiyonu gerilemis kisilerde bile immiin
aracili iyllesme cccDNA’y1 elimine etmedigi 1¢in
replikasyon baslayabilir.

» Virus sitopatik hale gelebilir.

» Spontan reaktivasyonun immiinolojik mekanizmasi
anlasilamamastir.



1.

Immunosuprese Hastalarda Kronik Hepatit B
Yonetimi

[mmunosupresif tedavi veya kemoterapi adayr tiim
hastalarda HBsAg, anti-HBs ve anti-HBc’ye; HBsSAQ-
pozitif hastalarda ek olarak HBeAg, anti-HBe, HBV DNA

ve anti-HBcIgM’ye bakilmalidir.

Immunosupresif tedavi veya kemoterapi aday: olan ve
HBYV yoniinden seronegatif hastalar asilanmalidir.

HbsAg-pozitif immunosupresif tedavi veya kemoterapi
adaylarina tedavi baslangicindan bir hafta once NA
tedavisi baslanmali ve tedavi sonlandiktan sonra 12 ay
daha siirdiiriilmelidir.



4. Serum HBV DNA diizeyi diisiik, Immunosupresif
tedavisininl2 aydan daha kisa siirmesi 6ngoriilen
bireylerde LAM ve LdT secilebilirken; HBY DNA
diizeyi yiiksek, Immunosupresyonu 12 aydan uzun
surebilecek hastalarda ETV ve TDF yeglenmelidir.

5. HBsAg, anti-HBs-negatif ve anti-HBc-pozitif
hastalara tek doz as1 yapilmal1 ve 2-4 hafta sonra
anti-HBs olusturmayan hastalarda HBV DNA’ya
bakilarak HBV DNA sonucu pozitif olanlara
preemptif NA baslanmalidir.




6. Kemoterapi ve/veya immunosupresyon uygulanan ve
AntiHBs sonucu ne olursa olsun HBsAg negatif,

AntiHBc pozitif olan hastalardan HBY DNA negatif
bulunanlar, 1-3ayda bir yinelenen HBV DNA ve ALT
testleriyle kemoterapi ya da immunosupresyon siiresince
ve sonraki 12 ay boyunca izlenmelidir.

7. HBV DNA >2000 [U/ml olan immunosupresif tedavi
veya kemoterapl altindaki hastalarin NA tedavisi KHB
sonlanincaya degin stirmelidir.

8. HBV DNA <2000 IU/ml olan hastalarda antiviral tedavi,
kemoterapl veya Immunosupresyon sonlandiktan sonra
6-12 ay daha siirdiiriilmelidir.



EASL 2017

1- All candidates for chemotherapy and
immunosuppressive therapy should be tested for
HBV markers prior to immunosuppression
(Evidence level |, grade of recommendation 1).

2-All HBsAg-positive patients should receive ETV or
TDF or TAF as treatment or prophylaxis (Evidence
level 1I-2, grade of recommendation 1).

3- HBsAg-negative, anti-HBc positive subjects
should receive anti-HBV prophylaxis if they are at

high risk of HBV reactivation (Evidence level Il-2,
grade of recommendation 1).




1-HBsAg pozitif

SUT

nastalarda ALT yuksekligi, HBV DNA

pozitifligi ve karaciger biyopsisi kosulu aranmaksizin

uygulanmakta o
tedaviden sonra

an diger tedavisi suresince ve bu

ki en fazla 12 ay boyunca LAM veya LdT

veya TDF veya ETV kullanilabilir

2-HBsAg negatif, HBV DNA pozitif ve/veya anti-HBc pozitif
ise ALT yuksekligi ve karaciger biyopsisi kosulu
aranmaksizin LAM veya LdT veya TDF veya ETV
kullanilabilir kullanilabilir .56z konusu tedavilerin
bitiminden sonraki en fazla 12 ay boyunca antiviral tedavi

kullanilabilir
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