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Kimleri tedavi edelim?

HBeAg Negatif

EASL
HBV-DNA > 2000 IU/ml
ALT Normalin 1 kat ve Ustu
KC hastaliginin siddeti Orta-ciddi derecede inflamasyon veya

fibrozis
AASLD
HBV-DNA > 20000 IU/ml
ALT Normalin 2 kat ve ustu
APASL
HBV-DNA > 2000 IU/ml
ALT Normalin 2 kat ve ustu
VHSD

HBV-DNA > 2000 IU/ml
ALT Normalin 1 kat ve ustu
KC hastaliginin siddeti HAI>5/Fibrozis>1
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HBeAg Pozitif

> 2000 IU/ml

Normalin 1 kat ve Ustu

Orta-ciddi derecede inflamasyon veya
fibrozis

> 20000 IU/ml
Normalin 2 kat ve Ustu
-Tedavi icin 3-6 ay beklenmelidir.

> 20000 IU/ml
Normalin 2 kat ve Ustu (en az 1 ay ara ile
izlem)

> 2000 IU/ml
Normalin 1 kat ve ustu
HAI>5/Fibrozis>1

Not (ALT 1-2 kat, DNA 2000-20000 ise biyopsi, (ALT 1-2 kat, >40 yas ise biypsisi dusunulur, orta
orta derecede inflamasyon veya fibrozis derecede inflamasyon veya fibrozis oldugunda

oldugunda tedavi dugtnulmeli)

tedavi dusunulmeli)



Elimizde hangi ilaclar var?

1991 1998 2002 2005 2006 2008

Her birey icin
en uygun tedavi belirlenmelidir.




Interferonlar
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*1957
e]saac & Lindenman

*“Interference-on”

1977-Saflastirild

1980- IFN-alfa rekombinan
teknoloji ile uretildi

1986-Hairy cell losemide

kullanim onay!
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1]
Roferon™-A
ieteeipeon Alfa-Ja
IMIVO.S5ml s.c.

sy Il Chocte)




 fll

ETKINLIK

HBeAg pozitif, 837 KHB olgusu
En az 3 ay IFN-alfa tedavisi almis ve 6 ay izlenmis.
« HBsAg serokonversiyonu

— Tedavi alanlarda %7.8

Interferon-alfa viral replikasyonu
sonlandirmada eftkilidir.

— Tedavi edilmeyen grupta %12
 HBeAg kaybi

— Tedavi alanlarda %37

— Tedavi edilmeyen grupta %17

Wong DK ve ark. Effect of alpha-interferon treatment in patients with hepatitis B e antigen-positive chronic hepatitis B. A
meta-analysis. Ann Intern Med.1993 Aug 15;119(4):312-23.



Standart IFN — Pegile IFN
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Klasik IFMNo

1. hafta

Serum IFNo Levels
(IU/mL)
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Standart IFN — Pegile IFN
naart Jgie 1rm am
HBeAg pozitif 194 olgu

24 hafta Peginterferon alpha-2a 90, 180 veya 270 microgram,
haftada 1 kez veya standart interferon alpha-2a 4.5 MIU, haftada 3

kez
Ted

Peg KHB tedavisinde

Pe Peg-IFN, standart IFN'dan ustundur

Pe 1T 1IN LIUIIIH ...... /104 J

Standart-IFN......... %25

HBeAg kaybi, HBV DNA baskilanmasi ve ALT normallesmesi
Peg-INF.............%24

Standart-IFN.......%12 (P = 0.036).

Yan etkiler benzer

Cooksley WG ve ark. Peginterferon alpha-2a (40 kDa): an advance in the treatment of hepatitis B e antigen-positive chronic
hepatitis B. J Viral Hepat. 2003 Jul;10(4):298-305.
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l\-- Publshers. Used with permission.




Interferon Tedawsmm Optlmlzasyonu .

» Tedavi oncesi yanit prediktorlerinin
degerlendirilerek en uygun hastanin secilmesi

DOGRU ZAMAN, DOGRU HASTA,

DOGRU ILAC

» Tedavi suUresince yanit gostergelerinin dikkatlice
izlenerek gerekli tedavi degisimlerin
zamaninda yapilmasi

MALIYET AZALTILABILIR



TEDAVI ONCESI
Bazal karakteristiklere gére tedavi Q_ptimizasyonqﬂ
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* Dislik HBV DNA (<2.108 IlU/ml altinda)

* Yuksek ALT duzeyi (normal ust sinirin 2-5 kat
ustu)

* Karaciger biyopsisinde artmis aktivite (en az A2),

* Kadin cinsiyet

* Gencgyas

* Infeksiyon siresinin daha kisa olmasi

* Genotip (A,B>C,D)

* |L28B polimorfizmi



TEDAVI ONCESI
Bazal karakteristiklere gore tedavi optimizasyonu [T

* HBeAg pozitif KHB

T~
< Genotip A }Senotip B |Genotip C |Genotip D

v

HBeAg kaybi % 47 44 28 25

HBsAg kayb1 % 14 9 3 2
3. yil HBeAg negatif* % 96 86 6/ 76
3. yil HBsAg kayb1* % 58 14 0 §)

*Tedavi sonu HBeAg kaybi olanlarin

Flink HJ ve ark. Treatment with Peg-interferon alpha-2b for HBeAg-positive chronic hepatitis B: HBsAg loss is associated with
HBYV genotype. Am J Gastroenterol. 2006;101(2):297-303.

Buster EH ve ark. Sustained HBeAg and HBsAg loss after long-term follow-up of HBeAg-positive patients treated with
peginterferon alpha-2b. Gastroenterology. 2008 ;135(2):459-67.



TEDAViI ONCESI &
Bazal karakteristiklere gore tedavi optimizasyonu K|

IL28B polimorfizmi

HbeAg negatif KHB
« Genotip D ile enfekte HBeAg neg -y a
 Referans kodon 12979 ors \ > KVY
daha yuksek.i 7\
i \
Lamper, S O\dug ma\a" Vapma\\d\f.- otype D hepatitis B e

 HbsA rokonversiyonu AASAG>GG
« Rs12980275 ile HbsAg kaybu iligkili

Sonneveld MJ ve ark. Polymorphisms near IL28B and serologic response to peginterferon in HBeAg-positive patients with chronic
hepatitis B. Gastroenterology.2012 ;142(3):513-520.



TEDAVI SURESINCE

Yanit gostergelerine gore tedavi optimizasyonu [ [l

Kalici viral yanitin /
saglanmasi




TEDAVI SURESINCE
Yanit gdstergelerine gore tedavi optimizasyonu [§§ [TH

Serum HBsAg duzeyi takibi

 HBsAg Duzeyi
— cccDNA ve intrahepatik HBV-DNA

duzeyleri ile uyumlu

HBV-DNA ve HBsAg duzeylerinin birlikte
izlenmesi uzun donem virolojik cevabin
gostergesi olarak kullanilabilir




TEDAVI SURESINCE ¢ 0
Yanit gostergelerine gore tedavi optimizasyon_q n

Serum HBsAg duzeyi takibi

102 Hasta
12. Hafta HBeAg negatif
KHB
| |
HBsAg dusus no yes
(IU/ml) N=54 (53%) N=48 (47%)
1 | | |
sz-?NA <2 log 22 log <2log 22 log
uslis ) N % %
(kopya/mi) N=20 (20%) N=34 (33%) N=20 (20%) N=28 (27%)

Kalici Yanit NPV : 0 »
e %100 : PPV %30 5%

Rijckborst V ve ark. Early on-treatment prediction of response to peginterferon alfa-2a for HBeAg-
negative chronic hepatitis B using HBsAg and HBV DNA levels.
Hepatology. 2010 Aug;52(2):454-61



TEDAVI SURESINCE
Yanit gostergelerine gore tedavi optimizasyonu

Serum HBsAg duzeyi takibi HBeAg pozitif, 399 hasta

24. hafta 12. hafta

48 hafta, PeglFNa2a+/-

Tedavi sonrasi 6. ay

HBsAg Duzeyi HBeAg
serkonversiyonu
<1500 U/ml 57
1500-20000 1U/ml 32
>20(”U/ml 16
<1500 U/ml 54
1500-20000 1U/ml 26
>20000 1U/ml 15

Piratvisuth T ve ark. Hepatitis B surface antigen: association with sustained response to
peginterferon alfa-2a in hepatitis B e antigen-positive patients. Hepatol Int. 2011 Jun 24.



TEDAVI SURESINCE
Yanit gostergelerine gore tedavi optlmlzasyonu_“
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Serum HBsAg takibi

Patients with HBsAg Loss
3 Years After Treatment,
Parameter Value No. of Patients n{%)
HEsAR level at week 48, [U/mL (n = 194) =10 23 12(52]

Declie | Peg-IFN cevabini izlemede
48, | HBsAg duzeyleri,
HBV-DNA'dan daha uygun bir marker

=1.0 155 412.6)
HBV DNA level at week 48, copies/mL
(n = 194) =400 161 15{9)
=400 33

Brunetto MR. Hepatitis B Virus Surface Antigen Levels: A Guide to Sustained Response to
peginterferon alfa-2a in HBeAg-Negative Chronic Hepatitis B. Hepatology, 2009;49(4):1141-50.



ETKINLIK
HBeAg Pozitif Hastalar
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Peginterferon Alfa-Z2a, Lamivudine,
and the Combination for HBeAg-Positive
Chronic Hepartitis B

Semrge KLUKL Law, MLOCr., Teerha Piratviswth, PMMLUC., Kang Xiam Luo, MMOD L,
FPatrick MMarcellin, MDD, Satawat Thongsawat, MUCe, Sraham Cooksley, MOD,
Edward SGane, M., MMichasl W Fried, BLC., Wan Cheng CThowy BLD,
Seung YWoon Paik, BM.UC, Wen wu Chang, M.Cr, Thormas Berg, hM.D,
Robert Flisiak, .0, Philip pAAcCloud, PhoD., and MNigel Pluck, B0,
fior the Peginterferon Alfa-2a HBeAg-Positive Chronic Hepatitis B Study SGroup

814 olgu

*48 hafta: PeglFN (180 ng/hf)
LAM (100 mg/gun)
Kombine




Tedavi sonu

Tedavi sonrasi 6. ayda

Peg-IFN Peg-IFN + LAM

(%0) LAM (%) (%0)
HBV-DNA
<400 kopya/ml 2> o9 0
HBeAg | 27 24 20
serokonversiyonu
ALT normallesmesi 39 46 62

HBVDNA Peg-IFN alfa, HBeAg pozitif KHB

<400 kopy, tedavisinde ilk segenek olarak
HBeAg kullanilabilir.
serokonversiyonu 2
HBsAQ kaybi 8 8 0
ALT 41 39 28

normallesmesi

Ciddi yan et}/ Tedavi kesme oranlari arasinda farklilik yok.




ETKINLIK
HBeAg Pozitif Hastalar

« 172 olgu, Peg-IFN 2b +/- LAM

« Tedavi sonrasi 3. yilda degerlendirilmis

« HBeAg serokonversiyonunun surekliligi

— Tum hastalarin %37'si

— 78. haftada HBeAg kaybi olanlarin %81'inde
« HBsAg kaybi

— Tum hastalarin %11'inde,

— 78. haftada HBeAg kaybi olanlarin %30'unda

Buster EH ve ark. Sustained HBeAg and HBsA(g loss after long-term follow-up of HBeAg-positive patients treated with
peginterferon alpha-2b. Gastroenterology. 2008;135(2):459-67.



ETKINLIK
HBeAg Pozitif Hastalar
* 85 olgu

* Peg-IFN alfa 2b (32 hafta) ve LAM (52/104 hafta)
* Tedavi sonrasi 6.1 +/- 1.7 yil izlem
* S.yil

— %29’unda virolojik cevap devam ediyor (DNA<2000 I1U)

— HBeAg serokonversiyonu %37’den %60’a yukselmis

— Tedavi sonunda virolojik cevapli olanlarin %82’sinde
kalici HBeAg serokonversiyonu ve %57’sinde KVY

— LAM tedavi suresi sonuclari etkilememistir.

Wong VW ve ark Durability of peginterferon alfa-2b treatment at 5 years in patients with hepatitis B e antigen-positive chronic
hepatitis B. Hepatology. 2010;51(6):1945-53.



ETKINLIK !
HBeAg Negatlf Hastalar
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Peginterferon Alfa-2a Alone, Lamivudine
Alone, and the Tiwo 1in Combinanon in Paoents
with HBeAg-Negative Chronic Hepatuts B

Fatrick MMarcellin, MO, George KUK, Lawu, M.D., Ferruccio Bonino, bAa.Co,
Patrizia Farci, hM.[>. 'S-l:-'—|:.-l-'|'-r'|-'-~s. Hadziywvarnmnis, R.Cr., RUi Jin, R.C.,
Zhi-MMeng Lu, MO, Tesrha Piratviswuth, ML, Seorgios Germanidis, MO,
Cihan Yurdaydin, MDD, Maises Diago, r--1 Cr., Se=lirm SGursl, L,
PAiNng-vang Lai, M., Peter Button, R =, A 'I rn-;_--:l Fluck, k1.5,
for the Pegint erferon Alfa-Za HEa% o-MNegative Chronic Hepatitis B Study Sroups

537 olgu

48 hafta: PeglFN alfa-2a(180 ug/hf)
LAM (100 mg/gun)
Kombine

*Tedavi sonrasi 24. haftada izlem




Tedavi sonu

Tedavi sonrasi 6. ayda

HBV-DNA
<400 kopya/ml

ALT normallesmesi

ALT normallesmesi ve
HBV-DNA <20000
kopya/ml

HBVDNA
<400 kopya/ml

ALT normallesmesi

ALT normallesmesi ve
HBV-DNA <20000
kopya/ml

HBsAg kaybi

Ciddi yan etki

Peg-IFN

(%)

63
38

36

19

59

36

Peg-IFN +
LAM (%)

87
49

49

20

60

38

73
73

69

44

23



ETKINLIK
HBeAg AI_\IQ’g*a}tif Hastalaﬁrm -

e 315 olgu

Tedavi

sonrasi 3. yillda degerlendirilmis

ALT normallesmesi

—_ Peg_

— LAM

IFN %31
%19

HBV-DNA < 2000 1U/ml

—_ Peg_

— LAM

IFN %23
%9

HBsAg klirensi

—_ Peg_

— LAM

IFN %9 (1.y1l %4, 2. yil %06)
%0

Marcellin P ve ark. Sustained response of hepatitis B e antigen-negative patients 3 years after treatment with peginterferon
alpha-2a. Gastroenterology.2009 Jun;136(7):2169-2179.



ETKINLIK
HBeAg Negatif Hastalar

e e S — ———

230 olgu
PeglFN+/-LAM

12,

12%

- 10 11%
& : |
o 8 P | I
=
g ° Tedavi sonrasi 1. yilda
24, HBV-DNA<2000 IU/ml olanlarda %28
N |
T

0oLl NSRS A

1 2 3 4 S
Tedavi sonrasi yillar

Piratvisuth T ve ark. Sustained immune control 1 year post-treatment with Peginterferon Alfa-2a [40KD] (PEGASYS) is durable up to 5
years post-treatment and is associated with a high rate of HBsAg clearance in HBeAg-negative chronic hepatitis B. Presented at the
20th Conference of the Asian Pacific Association for the Study of the Liver (APASL). Beijing, China, March 25-28, 2010.
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Kullanim Sekli ve Dozu

135 ve 180 mcg
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50, 80,100,120 ve 150 mcg

Peg-IFN alfa 2a 180 mcg,
Peg-IFN alfa 2b 1.5 mcg/kg,
Cilt altina,

Haftada bir tek doz,

48 hafta



Peg-IFN Yan Etkileri

8

Sistemik etkiler

Hematolojik
etkiler

Psikolojik etkiler

Norolojik etkile

Otoimmun etki

Diger etkiler

Grip benzeri belirtiler, yorgunluk, bas agrisi, ates, kas
agrisi, istahsizlik, ishal, bulanti, kusma, kilo kaybi

Notropeni, trombositopeni

3‘\—A‘7 ukluklart,

elismesi, hipertiroidi, hipotiroidi,
en planus, diabet, hemolitik anemi

Enjeksiyon bolgesinde lokal reaksiyon, kulak ¢inlamasi,
retinal hemoraji, immunolojik etkiler, bakteriyel
enfeksiyonlara artmig duyarllik

Proteinuri, nefrotik sendrom, kardiyak aritmi, kalp

Y etmezligi




IZLEM

Her ay- Tam kan sayimi, ALT
3 ayda bir —-TSH

Tedavinin 6, 12. ay! ve tedavi bitiminden 6, 12 ay sonra
- HBV-DNA
- HBeAg (+) ise HBeAg, Anti-Hbe

12 ayda bir — HBSAg
HBsAg negatiflesenlerde AntiHBs

3. ayda HBsAg dlzeyi



- Peg-alfa-2a Peg-alfa-2b

Lokosit
<1500/mms3
<1000/mm?

Notrofil
<750/mm?3
<500/mm?

Trombosit
<80000/mm?
<50000/mm?
<25000/mm?

Dozu azalt (135 mcg)

Tedaviyi sonlandir ve izle.

Dozu azalt (135 mcqg)

Tedaviyi sonlandir ve izle.
(>1000/mm?3, 90 mcg olarak
bagla ve yakindan izle)

Dozu azalt (90 mcg)

Tedaviyi sonlandir ve izle.

Dozu %50 azalt

Tedaviyi sonlandir ve izle.

Dozu %50 azalt

Tedaviyi sonlandir ve izle.
(>1000/mm?3, dozun %50’si
olarak bagla ve yakindan
1zle)

Dozu %50 azalt
Tedaviyi sonlandir .

Tedaviyi sonlandir .



Peg-IFN Kontrendlkasyonlarl

-Dekompanse siroz

-Intihar egilimi olan hastalar, ciddi depresyon

*L6kopeni (PNL<1500/mm3)

*Trombositopeni (<100000/mm3)

*Gebelik veya

laktasyon

Otoimmun hastaliklar

Ciddi kalp hastalig!

*Organ transp

-Kadinlar i¢in

ant alicilari

Kontrasepsiyonu reddetme




.

Peg IFN etklnllgl arttlrllablllr m|’?

Tedavi optimizasyonu

Oral antiviraller ile kombine tedaviler
— UstUnltgl tam olarak gdsterilememistir

Oral antiviral cevaplilarda peg-1FN eklenmesi

— Umit verici gériinmesine ragmen hentiz klinik pratige
girmemistir.

Peg-IFN’un uygulama sdresinin uzatiimasi

— Relapse riskini azalttigi, KVY oranini arttirdigi gosterilmis
ve Iyi tolere edilmigtir.



Dlger KuIIanlm Alanlar
i

Kompanse SIroz: Bakterlyel |nfek3|yon ve dekompansasyon riski

Hepatit D koenfeksiyonu: Etkili tek ilagtir.

Hepatit C koenfeksiyonu : Genellikle KHC tedavi edilir. Tedavi
sonrasi HBV-DNA takibi, reaktivasyon olursa OAV’lerle tedavi
edilir.

HIV koenfeksiyonu : CD4>500 bazen HIV tedavi oncesi peg-IFN
verilebilir.

Diyaliz: Diyaliz IFN veya OAV kullanilabilir.
Renal transplant: Rejeksiyon riski.
Ekstrahepatik tutulum: Daha da kotulestirebilir.

Fulminan hepatit: Rolu yok.



HBeAg pozitif KHB

Plasebo/ PeglFN PeglFN

Kontrol 2a 2b LAM LaT TDF

AntiHbe

serokonversiyon% 4-6 16-18 22 21 12-18 21
HBVDNA

<60-80IU/mI % 0-17 14 7 36-44 60 67 13-21 76
[ normallesmest 7 5 41 32 4172 77 68 4854 68
HBsAg kaybi % 0-1 3 * 7 0-1 0.5 2 0 3

HBeAg negatif KHB
Plasebo/ PeglFN

Kontrol 2a
HBVDNA
<60-801U/ml % 0-20 19 72-73 88 90 51-63 93
ALT
normallesmesi % 10-29 59 71-79 74 78 12-77 76

HBsAg kaybi % - 4 * 0 0 0 0 0]

EASL,AASLD




Peg-Interferon

-Sinirl tedavi suresi

-Diren¢ olmamasi

-Daha yuksek (OAV’e gore)
-HBeAg serokonversiyon
-HBsAg kaybi(Zamanla artis)
-KY orani (Uzun sureli KY)

-KHB'nin immun iligkili kontrolt

-Tedavi uyumu daha iyi

-Enjeksiyon gerekliligi

-Kontrendike oldugu dururs
-S1k ve ciddi olabilen yan etki

-Orta dluzeyde HBV-DNA
baskilanmasi

-Pahali

-Sik klinik/ laboratuvar izlem
gerekliligi

-Dusuk KVY orani

-Yuksek viremili hastalarda cevap
hizi dusuk




Oral Antiviraller

-Guclu ve hizh HBV-DNA
baskilanmasi

-Toleransi iyi

-Kontrendikasyonunun
olmamasi

-Oral alinmasi

-Daha az siklikta
klinik/laboratuvar izlem

-Belirsiz tedavi suresi
-Daha dusuk HBsAg kaybi orani

-Tedavi sonrasi uzun sureli cevap
yok

-Uzun sure kullanim
-Antiviral direng riski
-Guvenlik endiseleri
-Maliyet
-Uyum problemi

-Dogurganlik gaginda endise




Kilavuzlar ne diyor?

HBeAg Negatif

EASL
HBV-DNA > 2000 IU/ml
ALT Normalin 1 kat ve Ustl )
KC hastaliginin siddeti orta-ciddi derecede inflamasyon veya fibrozi de inflamasyon veya fibrozis
AASLD
HBV-DNA > 20000 1U/ml > 20000 IU/ml
ALT Normalin 2 kat ve Ugs* Normalin 2 kat ve Ustu
-Tedavi igin 3-6 ay beklenmelidir.
APASL

HBV-DNA > 20
ALT Norm

> 20000 IU/ml
at ve Ustu Normalin 2 kat ve Ustl (En a lay ara ile izlem)



Kilavuzlar ne diyor?

NICE kilavuzu

« HBeAg pozitif/negatif,
— lIk secenek peglFN
_ 24. hafta HBV-DNA, HBsAg diizeyi takibi

— Cevapsizlarda (HBV-DNAda 2 log'dan az
diisiis,HBsAg > 20000 1U/ml)

e 2. basamak tedaviler



SUT

llk tedavi baslama
« HBV DNA = 104 kopya/ml (2 000 1U/ml)
« Karaciger biyopsisi-HAI = 6 veya fibrozis = 2

IFN veya Peg-IFN tedavisi

 ALT normalden en az 2 kat yuksek

« HBeAg negatif ise HBV DNA < 107 kopya/ml (2 000 000
IU/ml)

« HBeAg pozitif ise < 10° kopya/ml (200 000 000 IU/ml)
« En fazla 48 hafta



ldeal Peg-IFN Hastas!

HBeAg pozitif Geng
Dislik viral yiik (<107 1U/ml) Komorbiditeleri olmayan
Genotip A Yan etkilere dayanabilecek

lleride hamilelik dUsincesi
interferon tedavisi tercihi

Karaciger
Hastaligl

Yuksek serum ALT duzeyi (>3NUS)
Biyopside yuksek aktivite skoru (>A2)
Biyopside presirotik evre







TESEXKURLER,



Fiyatlar

MESESSNE == e S

Her kutuda 4 flakon

Pegintron 50 mcg. - 524,55 tl.

Pegintron 80 mcg. - 935,04 tl. (Top: 11220TL)
Pegintron 100 mcg. - 1.164,25 tl. (Top: 13968 TL)
Pegintron 120 mcg. - 1.390,76 tl. (Top: 16680 TL)
Pegintron 150 mcg. - 1.735,04 tl. (Top: 20820 TL)

Pegasys Kamu 135 mcg 319,05 TI (375,35 TL)
toplam tedavi : 15314,40 TI
Pegasys 180 mcg 359,61 Tl (433,27 TI)
toplam tedavi : 17261,28 Tl



. Baraclude 1 mg kamu 365,03 TI Psf 506 99 TI

Flyatlar

0,5 mg kamu 323,27 Tl Psf 448,99 tl (50 ay)
Viread kamu 226,14 Tl psf 383,29TI (70 ay)

Zeffix Kamu 64,39T| Psf 89,43 Tl (250 ay)
Sebivo Kamu 155,90 tl 421,34 Tl (103 ay)

Hepsera Kamu 482,98 Tl Psf 818,61 Tl (33 ay)

s — = ==



ETKINLIK
Lamivudin-PeglEN

« HBeAg negatif/pozitif KHB

 HBeAg serkonversiyonu

HBV DNA baskilanmasi
HBsAg kaybi

* Peg-IFN, lamivudinden ustundur.

Marcellin P ve ark. Peginterferon alfa-2a alone, lamivudine alone, and the two in combination in patients with HBeAg-negative chronic hepatitis B.
N Engl J Med. 2004:16;351(12):1206-17.
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Yanit gostergelerine gore tedavi

optimizasyonu
 On Ikincl hafta

— HBeAg pozitif hasta

 HBsAg duzeylerinde herhangi bir dusus
izlenmeyen veya <20000 IU’a inmeyen,

— HBeAg negatif hasta

 HBsAg duzeylerinde herhangi bir dusus
izlenmeyen ve HBV-DNA duzeylerinde 2 logdan

daha az disus 1

PEG-IFN TEDAVISI
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