
HEPATİT B 
 

Hangi Hastalar 
 Nasıl Takip ve Tedavi Edilmeli? 

Dr. Süda TEKİN  
Koç Üniversitesi Hastanesi 

İnfeksiyon Hastalıkları ve Klinik  

Mikrobiyoloji Bölümü 



Neler konuşulacak? 

 Tedavinin  amacı  

 Rehberler 

 Kronik HBV’de tedavi kimlere? 

 Hangi tedavi seçenekleri? 

 Antiviraller 

 Özel gruplarda tedaviler 

 

 
 

 



KHB’de tedavinin amacı 

• KC sirozu, yetmezliği ve hepatoselüler kanseri önlemek 

• Hastanın hayat kalitesini yükseltmek 

  

• İdeal amaç; HBV‘nin eradikasyonudur 

 Mevcut nükleoz(t)id analoglarıyla olası değil 
• Tedavi kesilince virolojik  relaps  kaçınılmazdır 

 

• cccDNA’ya  direkt etkileri yoktur 
• İmmunosüpresiflerde HBV reaktivasyonu 

 

Lok AS, Gastroenterology 1991; 100: 182–8. 
Summers J, Proc Natl Acad Sci USA 2003; 100: 11652–9. 
Moraleda G, J Virol 1997; 71(12): 9392–9. 



 İNFLAMATUAR:  

   ALT normalleşmesi  

   Biyopsiyle karaciğerin inflamasyonunda  gerileme  

 VİROLOJİK:  

    Virus replikasyonunun durması  

    HBV DNA’nın negatifleşmesi 

 İMMÜN: Serokonversiyon 

    HBe Ag  Anti HBe 

    HBs Ag  Anti HBs     

 KLİNİK İYİLEŞME 
 

Tedaviden beklentiler 



Kalıcı İmmün Kontrol; 
 Tedavi Hedefinde Kritik Basamaktır 

HSK ve KC-S azalır 
Yaşam süresi uzar 

cccDNA azalır 

TEDAVİ SONU CEVAP 
1. HBeAg-pozitiflerde: 

HBeAg serokonversiyon 
2. HBeAg-negatiflerde: 

HBV DNA <10,000 k/mL 

1. qHBsAg düşme 

2. HBV DNA 
baskılanması 

APASL 2012, Taiwan 



Olumsuz sonuçlar.... 

http://www.google.com.tr/url?url=http://www.hepatit.com/siroz.html&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=qbbPU6_-CcfT7Abf9oDwDg&ved=0CDQQ9QEwEA&usg=AFQjCNGhyIbETtVlLu8x_Mvstrdn2CgHUQ
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.sagliksiteniz.com/karaciger-yaglanmasi-belirtileri.html&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=ZrfPU-rpFq2V7AarxIHQBA&ved=0CBYQ9QEwAQ&usg=AFQjCNG_4NXgBP2nz1OWQdVblZ3He4L6mA
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.saglikvucut.com/saglik/hastalik/karaciger-kanseri/2013/1130/karaciger-kanser-belirtileri59899.html&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=lbfPU8vLPKiQ7Aa5wYHwCA&ved=0CCYQ9QEwCQ&usg=AFQjCNHSe0QXw7jtYRlSDkAuLJsiH8dt8w
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.kanseroloji.com/category/karaciger-kanseri&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=lbfPU8vLPKiQ7Aa5wYHwCA&ved=0CBYQ9QEwAQ&usg=AFQjCNGtiTmBh7QZat2U831msriQdfclcw
http://www.google.com.tr/url?url=http://www.hastarehberi.com/siroz-hastaligibelirtilerikorunma-ve-tedavisi/&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=VbjPU7DFF-_y7AaXrIGIAw&ved=0CC4Q9QEwDQ&usg=AFQjCNHc7nN8ZL5Cm-YBfKnZz88I3EVXdQ


Hangi hastalar Tedavi Edilmeli? 

• Kim değil, ne zaman tedavi edilmeli ? 

• Hemen veya monitörize edip endikasyon  oluşunca… 

• Tüm HBV taşıyıcıları tedavi açısından potansiyel adaydır 

• HBV replikasyon durumu veya KC histolojisi zamanla değişebilir 

• Yeni ilaçlar tedavi kurallarını değiştirebilir 

 



KHB Tedavisi Başlamadan Önce…. 

• KC-S , HSK veya eşlik eden diğer KC hastalığı var mı? 
• Otoimmün hepatit, hepatosteatoz, steatohepatit 

 

• Gebelik?... şimdi… sonra  

• Koinfeksiyonlar (HIV-HCV)  

• Hasta daha önce KHB tedavisi almış mı? 

• Genotip, antiviral direnç ? 

 



Rehberlerdeki tedavi ölçütleri 
HBeAg pozitif HBeAg negatif 

Rehberler HBV DNA 
İÜ/ml 

ALT ve 
biyopsi 

HBV DNA 
İÜ/ml 

ALT ve 
biyopsi 

EASL  > 2.000 > NÜS veya 
normal ve 

orta-şiddetli 
HAİ ve/veya 
orta düzey 

fibroz 

> 2.000 > NÜS veya 
normal ve 

orta-şiddetli 
HAİ ve/veya 
orta düzey 

fibroz 

APASL  
 

≥ 20.000 ≥ 2xNÜS ≥ 2.000  ≥ 2xNÜS 

AASLD > 20.000 > 2xNÜS 
veya anlamlı 

biyopsi 

≥ 20.000 > 2xNÜS 
veya anlamlı 

biyopsi 

VHÇG ≥ 20.000  ≥ 2xNÜS  ≥ 20.000  ≥ 2xNÜS 



Akhan S, VHÇG. Klimik Dergisi. 2014; 27(Özel Sayı 1): 2-18.  



Akhan S, VHÇG. Klimik Dergisi. 2014; 27(Özel Sayı 1): 2-18.  



VHÇG  

İmmüntoleran hastalar 
Tedavi önerilmez, takip edilmelidir 

İnaktif taşıyıcılık 
Tedavi gerekli değildir 

1 yıl süresince ALT ve HBV DNA 3 ay aralıklarla izlenmeli, 
tanı doğrulanınca izlem aralıkları açılabilir  

KHB alevlenmesi 
Yakın takip gerekirse gecikmeden tedavi 

Kronik karaciğer hastalığı 

HBeAg  pozitif veya negatif, ALT ≥ 2xNÜS,  

HBV DNA ≥ 20.000 İÜ/ml ise tedavi verilir 

 

 

 



Tedavi türlerine göre virolojik yanıt tanımları 



  Tedaviye Hangi Ajan ile Başlamalıyım ?  



Tedavide Seçilecek İdeal Ajan Nasıl  Olmalı? 

 Oral yolla kullanılabilmeli 

 Hızlı ve kalıcı etki göstermeli 

 Genetik bariyerinin yüksek olması  

 Farklı hasta gruplarında güvenle kullanılabilmeli 

 Yan etkilerinin az olması  

 Ucuz olması 

 SGK –SUT geri ödeme koşullarına uygun olması 



KHB Tedavisinde Onaylanmış İlaçlar 

Interferon alfa-2b 

Lamivudin 

Adefovir 

Peginterferon alfa-2a 

Telbivudin 

Tenofovir 

1990 1998 2002 2005 2006 2008 

Entekavir 



Rehberler Hangi Ajan ile Başlamalıyı Öneriyor ?  



İFN veya peg İFN 

ALT > 2XNÜS  

HBeAg negatif HBV DNA ≤ 107 kopya/ml (104–107  k/ml)  

HBeAg pozitif        HBV DNA ≤ 109 kopya/ml (104-109 k/ml)  

     
Oral antiviraller 

Erişkin hastalarda LAM veya LdT veya TDF veya ETV 

16-18 yaş grubunda LAM veya TDF veya ETV 
 

 

 

 



VHÇG Uzlaşı Raporu 

TDF ve ETV  ilk seçenek ilaçlardır 
LAM ve LdT ilk seçenekler arasında yer  
almamalıdır 

 

Peg İFN özel hasta grupları dışında ilk  
seçenek olmamalıdır 
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Etki Mekanizması 



 KLİMİK VHÇG Konsensus Raporu 2014 

Kullanımının yararlı 
olabileceği düşünülen 

hastalarda kullanılabilir.  



Tedavi öncesi 
 Bazal karakteristiklere göre tedavi optimizasyonu  

• Düşük HBV DNA (<2.108 IU/ml) 

• Yüksek ALT düzeyi (NUS >2-5 kat) 

• Karaciğer biyopsisinde artmış aktivite (en az A2),  

• Kadın cinsiyet 

• Genç yaş 

• İnfeksiyon süresinin daha kısa olması 

• Genotip (A,B>C,D) 

• IL28B polimorfizmi  

 

 



HBeAg pozitif KHB 

Genotip A Genotip B Genotip C Genotip D 

HBeAg kaybı  % 47 44 28 25 

HBsAg kaybı  % 14 9 3 2 

3. yıl HBeAg negatif*    
% 

96 86 67 76 

3. yıl HBsAg kaybı*      
% 

58 14 0 6 

Flink HJ ve ark. Am J Gastroenterol. 2006;101(2):297-303. 
Buster EH ve ark. Gastroenterology. 2008 ;135(2):459-67. 

*Tedavi sonu HBeAg kaybı olanların 



Brunetto MR. HBsAg Levels: A Guide. Hepatology, 2009;49:1141-50. 

Serum HBsAg takibi 

Peg-IFN uzun dönem yanıtı öngörmede  
 HBsAg düzeyleri,  

HBV-DNA’dan daha uygun bir marker 



Peg-IFN Yan Etkileri 

Sistemik etkiler  Grip benzeri belirtiler, yorgunluk, baş ağrısı, ateş, kas ağrısı, 
iştahsızlık, ishal, bulantı, kusma, kilo kaybı 

Hematolojik etkiler Nötropeni, trombositopeni  

Psikolojik etkiler  Anksiyete, depresyon ve intihar düşüncesi  

Nörolojik etkiler  Konsantrasyon bozukluğu, deliryum, uyku bozuklukları, konvülziyon 

Otoimmün etkiler  Otoantikor gelişmesi, hipertiroidi, hipotiroidi,  
liken planus, diabet, hemolitik anemi  

Diğer etkiler Enjeksiyon bölgesinde lokal reaksiyon, kulak çınlaması, retinal 
hemoraji İmmünolojik etkiler Bakteriyel infeksiyonlara artmış 
duyarlılık  
Proteinüri, nefrotik sendrom, kardiyak aritmi, kalp yetmezliği 



Kimlere vermeyelim? 

•Dekompanze siroz 

•İmmünosüpresif veya kemoterapi  

•Gebeler 

•Otoimmün hastalık 

•Kontrolsüz ciddi depresyon veya psikoz 

•Ciddi akciğer ve kalp hastalığı 



Peg-İnterferon - OAV 

 

 

-Sınırlı tedavi süresi   

-Direnç olmaması 

-Daha yüksek 

-HBeAg serkoonversiyon  

-HBsAg kaybı (Zamanla artış) 

-KY oranı  (Uzun süreli KY) 

-KHB'nin immun ilişkili kontrolü 

-Tedavi uyumu daha iyi 

 

-Belirsiz tedavi süresi 

-Daha düşük HBsAg kaybı oranı 

-Tedavi sonrası uzun süreli yanıt yok  

-Uzun süre kullanım 

-Antiviral direnç riski 

-Güvenlik endişeleri 

-Maliyet 

-Uyum problemi 

-Doğurganlık çağında  endişe 

 



Lamivudin 

• Nükleozid analog RTI. 

• 1995      HIV  

• 1998      HBV 

• HBeAg’i +/- kronik HBV infeksiyonlarında 

   Kompanse / dekompanse sirozlu hastalarda 100 mg/gün  

   Çocuklar 3mg/kg/gün (2-18 yaş) 

   Gebeler 

   Karaciğer nakline giden tüm HBsAg pozitif hastalarda, nakil  

öncesi  

 



 
Klimik VHÇG’nin ulusal HBV ilaç direnci analiz sonuçları: 
 

• 249 naif 150 tedavi deneyimli 

• Kompansatuvar direnci tespit etmek için 

• Direnç analizi yapılmalı 

• Sekans sistemi ile incelenmelidir. 

Naif Tedavi grubu 

Primer %0.8 %24 

Kompansatuvar %14.8 %10.6 



Telbivudin (Sebivo®) 

• Telbivudin L-deoxythymidine, LdT 

• Nükleozid analoğu 

• Ekim 2006’da ABD’de kronik hepatit B  

tedavisinde onay aldı  

• Aralık 2008’de Türkiye’de onay aldı 

• 600 mg/gün tek doz.  

 



Telbivudin 

• GLOBE çalışması =>  
• Düşük HBV DNA HBeAg pozitif ve ALT >NUS 2 olan  
hastalarda tedavinin 2.yılında tespit edilemeyen HBV DNA  
oranı % 89 , HBeAg kaybı % 52; direnç oranı % 1.8  
bulunmuştur1.  

 
• Tedavi deneyimli hastalarda tercih edilmemelidir. 
• Gebelik kategorisi B 
• Böbrek fonksiyonları bozulan hastalarda, GFR üzerine olumlu  
etkisinden dolayı tercih edilebilir 

 

 
 

1  Zeuzem et al. J Hepatol. 2009; 51(1):11-20 



Entekavir 

• Guanozin analoğu 

• Hücre selüler kinazları tarafından  aktif formu olan  

entekavir trifosfata dönüştürülür 

• HBV replikasyonunu 3 farklı basamakta inhibe eder.  

• HBV DNA polimeraz primerlerinin oluşumunu 

• Progenomik RNA’dan HBV DNA’nın negatif zincirinin revers  

transkripsiyonunu 

• HBV DNA’nın pozitif zincirinin sentezini  

 

 

 



Long-Term Treatment with Entecavir Induces Reversal of 
Advanced Fibrosis or Cirrhosis in Patients with Chronic 
Hepatitis B 

Schiff, Eugene R et al.  Clinical Gastroenterology and Hepatology 2011 

Knodel Skorunda ortalama 7.6 puan azalma             Ishak fibrozis skorunda ortalama 2.2 puan azalma 

Sonuç: Uzun dönem entekavir kullanımı, ileri evre fibroz ve sirozu geri 
döndürebilir 



ETV ile Türkiye’den Gerçek Yaşam Çalışmalarının analizi  
 
 ETV sirozlu hasta popülasyonunda çok etkilidir  
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Tenofovir2 

Entekavir3 Normal renal fonksiyonu olan hastalarda özel bir rutin böbrek izleme koşulu 
yoktur* 

Renal fonksiyonlar (kreatinin klirensi ve serum fosfat) ilk yıl boyunca  
4 haftada bir, daha sonra ise 3 ayda bir izlenmelidir * 

Normal renal fonksiyonlu hastalarda izlem sıklığı 

1. EASL Clinical Practice Guidelines: Management of chronic hepatitis B. J Hepatol 2009;50:227–42. 2. Viread® (tenofovir) 
SmPC September 2010; sections 4.2  posology  & method of administration and 4.4 special warnings & precautions for use.  3. 
Baraclude® (entecavir) SmPC February 2011; sections 4.2  posology &method of administration and 4.4 special warnings & 
precautions for use referring to renal impairment, liver transplant and decompensated patients 

   
 
 
EASL kılavuzunda 1. basamakta önerilen NA için1  

Normal renal fonksiyonu olan hastalarda renal izlem önerileri :  
 

 



Tenofovir  
(48-52. Hafta Saptanamaz HBV DNA) 
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Bire bir benzer çalışmalar değil;  
Çalışmaya katılan populasyonlar farklı, 
Çalışma dizaynları farklı 

Lok AS, et al. Hepatology. 2007;45:507-539.  
Heathcote EJ, et al. AASLD 2007. Abstract LB6.  





Rehberler Hangi Ajan ile Başlamalıyı Öneriyor ?  



Nükleozid Analoglarının Potens ve Direnç Olasılığı 
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Direnç gelişme olasılığı 

Tenofovir 
Entekavir 

Adefovir 

Telbivudin 

Lamivudin 

Soriano V, AIDS 2008; 22:1399–1410. 



Naif Hastalarda Başlanan İlaca Karşı Direnç Gelişme Oranları 

Lamivudin 
1999 

Adefovir 
 2002  

Entekavir 
2006 

Telbivudin  
2007 

Tenofovir  
2008 

Direnç  
6.yılda  
%70 

Direnç  
6.yılda  
% 29 

Direnç  
7.yılda  
% 1.2 

Direnç  
4.yılda  
% 29 

Direnç  
8.yılda  

% 0 

Liaw YF, Hepatol Int 2012;6:809–10 

EASL Clinical Practice Guidelines. J Hepatol 2012;57:167–85.  
 



Kombine tedaviler tekli 
  

antivirallere göre daha mı etkili? 



Kombine & Tek ilaç 

• TDV ve ETV oldukça potent ve direnç gelişimi düşük OAV 

• Yanıt alınması zor durumlarda kurtarma tedavisi olabilir 

World J Gastroenterol 2014; 20(20): 6262-78 



Çapraz direncin olmadığı  
ilaca geç 

24.hafta 

LAM veya LdT 

PVY 

ADV 

48.hafta 

ETV veya TDF’ye geç (A1) 

EASL. J Hepatol 2012;57(1):167-85. 

Parsiyel yanıt alınan hastalarda tedavi   



Tedavi süresi ne olmalıdır? 



• 95 hasta  (41  HBeAg pozitif, 54  HBeAg negatif) 

• Entekavir (67 hasta), lamivudin (15 hasta), klevudin (13 hasta) 

• Ortalama  tedavi süresi 22 ay  (konsolidasyon tedavisi 6-12 ay) 

• Toplam relaps oranı 12. ay%74, 24.ayda%87 

 Sohn et al. BMC Infectious Diseases 2014, 14:439 



Antiviral kullanım süresi 

• KHB hastalarında, HBeAg durumuna bakılmaksızın,  HBsAg  

kaybı en ideal hedef gibi gözükmektedir 

ya da, 

• Farklı etki mekanizmasına sahip yeni antiviraller veya  

kombinasyon tedavileri kullanıma girinceye dek KHB  

tedavisinin kesilmemesi daha uygun bir yaklaşımdır 
 

• Sirotik veya ileri  fibrozlu olgularda tedavi ömür boyudur 

World J Gastroenterol. 2014; 20(20): 6262–78. 



SUT 

İFN veya peg İFN  

En fazla 48 hafta 
 

Oral antiviral tedavinin sonlandırılması 

HBsAg negatif hastalarda anti-HBs  

pozitifleştikten sonra en fazla 12 ay   

• HBV DNA pozitif olan sirotik hastalarda süre KHB  

tedavisi gibidir 
 

 

 



EASL 

Peg İFN 48 hafta 

Oral antiviraller HBeAg pozitif olgularda anti-HBe  

serokonversiyonundan sonra 12 ay (BI) 

 Şiddetli fibroz veya sirozda HBsAg negatifleşene kadar (CI) 

HBeAg pozitif kompanse sirozda anti-HBe oluştuktan sonra 12  

ay verilip kesilebilir, ancak ideal olan hem HBeAg pozitif hem de  

negatif hastalarda HBsAg kaybı ve anti-HBs gelişmesidir (BI) 

Dekompanse sirozda tedavi yaşam boyu olmalıdır (AI) 

 



AASLD 
 

HBeAg pozitif 
İFN 16 hafta, peg İFN 48 hafta (I) 
Oral antiviraller : HBeAg serokonversiyonundan sonra 6 ay (en az  
bir yıl) (I) 

Kompanse sirozda serokonversiyondan sonra ek 6 ay (II-3) 
Dekompanse siroz ve transplantasyon sonrası tekrarlayan  
hepatitte yaşam boyu (II-3)  

HBeAg negatif 
İFN, peg İFN 48 hafta (II-3)  
Oral antiviraller : Kronik hepatit (I) ve kompanse sirozda  
(II-3) HBsAg negatifleşene kadar (I) 

Dekompanse siroz ve transplantasyon sonrası  
tekrarlayan hepatitte yaşam boyu (II-3)  

 



Özel Hasta Grupları 
 

Yönetim 



Siroz  
HBeAg (+) veya (-), HBV DNA tespit edilebilir 

Kompanse; 

• HBV DNA tespit edilebilir düzeyde ise ALT normal olsa bile  

tedavi düşünülmeli 

• Sirozlu hastalarda direnç potansiyeli düşük ve potent ilaçlar  

entekavir ve tenofovir tercih edilmektedir.  

 

Bu hasta grubunda lamivudin tercih edilmemelidir.  
  

Siroz 

HC
C 



Dekompanse; 

• Bu hastalar transpantasyon yapılabilen merkezlerde  

izlenmelidir 

• Entekavir dozu bu hasta grubunda 0.5 mg yerine 1  

mg olmalıdır. 

• Özellikle entekavir alan bazı hastalarda ileri  

dekompanse siroz varsa (MELD skor> 20) laktik  

asidoz tespit edilmiştir 

Siroz  
HBeAg (+) veya (-), HBV DNA tespit edilebilir 



Karaciğer nakli sonrası hepatit B rekürrensinin  
önlenmesi 

 Nüksü engellemek için nakil öncesi 

 dirence karşı yüksek bariyerli ilaçla 

HBV DNA düzeyi en alt seviyeye  

indirilmelidir 

 



Karaciğer transplantasyonu sonrası HBV 
rekürrensinin önlenmesi 

Transplantasyon öncesi direnç için genetik bariyeri yüksek  

ilaçlarla HBV DNA’nın mümkün olan en düşük düzeye  

getirilmesi sağlanmalıdır (AI) 

 HBIG+LAM veya ADV greft infeksiyon riskini %10’dan daha  

az düşürür 

Düşük dozlarda ve kısa aralıklarla HBIG+ETV veya TDF veya  

FTC kullanılan çalışmalar bulunmaktadır 

 Nefrotoksisite açısından dikkatli olunmalıdır (CI) 

 



 

 

 

Bebek 

Anne 

Teratojenite 

İntrauterin geçiş 

Karaciğer 

hastalığının 
seviyesi 

GEBEDE 



Gebede Kronik HBV infeksiyonu 
 

*Genelde iyi tolere edilir 

* Alevlenme nadir 

 

**HBsAg-positif annelere yakın izlem  

**Her 3 ayda ALT, 

**Doğum sonrası 6 ayda bir ALT bakılmalı 

**ALT artarsa HBV DNA test edilmeli 

http://www.uptodate.com/contents/hepatitis-b-and-pregnancy 



 
 

 

 

Tse KY, et al. J Hepatol  2005;43:771-775.  

Rapti IN. Expert Rev Gastroenterol Hepatol 2011 5(3).  
 

Kronik HBV: Gebeye etkileri 
  
• Gestasyonel diyabetes mellitusu tetikler  
• Doğum sırasında kanama artar  
• Erken doğum tehdidi belirlenmiş 
 
*Sıklıkla aktif karaciğer hastalığının olmasıyla 

ilişkilendirilmiş 
 

 
 

 



İnfeksiyon geçiş riski annenin HBeAg 
durumuna göre değişir;  

• HBeAg-negatif/anti-HBe-pozitif => %12 

• HBeAg-negatif/anti-HBe-negatif => %25  

• HBeAg-pozitif anneden geçiş => %75-90  

Borgia G. World J Gastroenterol. 2012;18: 4677-83 



HBV DNA >106 kpy/ml              Bebeklere pasif ve                                                 
HBeAg pozitif gebe            aktif immünoprofilaksi 

 

                                                                      

 

                                                                        %8-30 HBV geçişi   
 

        

                                                                          Pan CQ et al, Clin Gastroenterol Hepatol, 2012 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Birçok çalışmada; 
HBV DNA >106 kpy/ml gebelerin bebeklerine HBV 
bulaşı bildirilmektedir 
 
                                                                                 Borgia G et al, World J Gastro 2012 
                                                                      Bzowej NH et al, Curr Hepatitis Rep 2012 
                                                                      Piratvisuth T. Liver International, 2013 
   



Gebelikte Hepatit B tedavi seçenekleri 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tenofovir 

Telbuvidin 

 (B) 

Entekavir 

Adefovir 

(C) 

Lamivudin  
Deneyim 

fazla 
(C) 

İnterferon 
kontrendike 



                               HBsAg (+) gebe  
 
 

 

 

       1. trimester CBC, ALT, INR, HBeAg, HBV DNA  
 
 
 

          Aktif hastalık ve ileri fibroz varsa  
 
 

 

                                                                                                                                                                                                                                                                                     

                                                                         

                                                                                      

Tenofovir 
 

 Telbuvidin  
Piratvisuth T,  Liver Intern. 2013 



                     

                         26-28. haftada ALT, HBV DNA  
 

 
                  HBV DNA < 106 kopy/ml 

 
   
                                Takip  
 

 
Bebeğe doğum sonrası ilk 12 saat HBV aşısı ve HBIG  
 
                                                   

Piratvisuth T,  Liver Intern. 2013 



Bzowej NH et al, Curr  Hepatitis  Rep, 2012 



Tedavi süresi 

Gebelikte başlanan tedaviye doğum sonrası ne kadar 

devam edileceği kesin değildir 

• Tedavinin doğum sonrası 1 ay verilmesi önerilmekte 

• Hepatik alevlenme riski nedeniyle 6 ay sürdürülüp 

kesilmesi düşünülebilir 

  Bu kararı verirken annenin bebeği 

emzirme isteği dikkate alınmalıdır  

                                                             
Bzowej NH et al, Curr Hepatitis Rep, 2012 





Sonuç olarak gebede;  

• Hafif şiddetli hastalık, düşük viremi 
• Gebelik öncesi tedavi 

 

• Orta derecede şiddetli hastalık, siroz yok 
• Gebelik öncesi tedavi, eğer yanıt vermişse gebelik öncesi tedaviyi kes 

 

• İleri derecede karaciğer hastalığı 
• Tedavi başla ve gebelik süresinde devam et, doğumdan sonra sürdür 

 

• Hafif şiddetli hastalık yüksek viremi  
• Son trimestirde kategori B ilaçlarla tedavi et. 

Wedemeyer H, et al. Dtsch Med Wochenschr. 2007;132:1775-82. 
EASL Clinical Practice Guidelines. J Hepatol. In press. 



HIV/ HBV Koinfeksiyonu 



HBV-HIV Koinfekte Hastalarda Tedavi Algoritması 

CD4 >500/µl veya  
HAART endikasyonu olmayan hastalar 

 

CD4 <500/µl veya semptomatik HIV veya 
siroz 

 

HBV tedavisi 
gerekli ise 

HBV tedavisi 
gerekli değilse 

Lamivudin 
deneyimli 

Lamivudin naif 

a) Erken HAART 
TDF + TC/3TC 

b) Eğer genotip A, 
yüksek ALT,  

      düşük HBV DNA 
PEG-INF 

Yakın Takip 

HAART  
TDF  

+  
3TC veya FTC 

HAART’a NRTI 
olarak 
TDF  

ekle veya  
TDF’e değiştir 

EACS 2011 

HBV-HIV Koinfekte Hastalar 



HIV Pozitif Hastalar: İlk Seçenek Tedaviler 

Özel durum Ajanlar 

Yüksek HIV-1 RNA • Dikkatle  ABC/3TC + ATV/RTV ve EFV veya rilpivirin 

Renal hastalıklar • TDF, ATV/RTV Dikkatle kullan 

Dislipidemi • RAL, DTG, RPV 

KV risk faktörleri • ABC, ddI, LPV/RTV ile sık birliktelik var 
• DRV/RTV, INSTIs, MVC Veri yok  

Gebelik • ZDV/3TC, ABC/3TC, TDF/FTC (3TC) + LPV/RTV veya  ATV/RTV 
• EFV ilk 8 haftadan sonra bile riskli olabilir dikkat et 

Kronik HBV 
İnfeksiyonu 

• TDF + (3TC veya FTC)  
• Alternatif Entekavir 

Azalmış KMD • TDF dikkatli kullan 

Psikiyatrik hastalık • EFV dikkatli kullan 



HCV- HBV  koinfekte hastalar 

• HBV ve HCV aynı hepatosit içinde çoğalır ve interferans görülmez.  

• Hastaların çoğunda HBV DNA düzeyleri düşük veya tespit edilemez 

• Karaciğer hastalığı HCV ile ilişkilidir.   

• Bundan dolayı bu hastalara sadece HCV tedavisi uygulanmalıdır.  

• HCV için tedavi gören hastalarda HBV reaktivasyonu riski  

olduğundan yakın izlem yapılmalıdır.  

• HBV reaktivasyonu görüldüğünde oral antiviral ilaçlarla tedavi  

edilmelidir.  

 



İmmünosüpressif Tedavi Alan Hastalar 



HBV Reaktivasyonuna Sebep Olan İlaçlar 

Yeo W, et al. Hepatology. 2006;43:209-220. 

İlaç sınıfı Ajanlar 

Kortikosteroidler Deksametazon, metilprednizolon, prednizolon 

Antitümör 
antibiyotikler 

Aktinomisin D, bleomisin, daunorubisin, doxorubisin, 
epirubisin, mitomisin-C 

Bitkisel alkaloidler Vinblastine, vinkristine 

Alkile ajanlar Karboplatin, klorambusil, sisplatin, siklofosfamid, 
ifosfamid 

Antimetaboliteler Azauridin, sitarabin, fluourasil, gemsitabin, 
merkaptopürin, metotreksat, thioguanin 

Monoklonal antikorlar Alemtuzumab, rituksimab 

Diğerleri Kolaspase, docetaksel, etoposid, fludarabin, folinik asid, 
interferon, prokarbazin 



HBV-DNA <2000 
IU/ml 
kemoterapi sonrası 
12. ay antiviral 
kesilir 

HBV-DNA >2000 
IU/ml 
kronik hepatit B 
tedavisi verilir 



Roche B, Samuel D. Liver Int. 2011;31: 104-110.   

HBsAg+ 

 

HBV DNA 

 

LAM ; HBV DNA < 2000 IU/mL; 

ETV veya TDF;  

HBV DNA > 2000 IU/mL 

 ALT,  

HBV DNA izlemi 

Kemoterpi 

kesilmesinden 6-12 ay 

sonra gözden geçir 

HBsAg- 
anti-HBc+ 
anti-HBs- 

Anti-HBs+ 

HBV DNA+ 

Antiviral tedavi 

HBV aşısı 

Anti-HBs- 

Antiviral 

gerekmez 

  

HBV DNA 

HBV DNA- 

HBV aşılama 

tamamlanması 

HBsAg- 
anti-HBc+ 
anti-HBs+ 

 ALT  kontrolu 

Normal ALT: 

bir şey gerekli 

değil 

 ALT Yüksek 

HBV DNA+ HBV DNA- 

Antiviral tedavi Diğer nedenleri 

araştır 

HBsAg- 
anti-HBc- 
anti-HBs- 

HBV Aşısı 

İmmünosüpresif Tedavi Alacaklarda Yaklaşım 



Tarama Testi Sonuçlarının Değerlendirilmesi 

Test Anlamı  Yaklaşım 
HBsAg   HBV enfeksiyonu Proflaksi gerekli 

Sadece Anti-HBs HBV immünitesi Bir şey gerekmez 

Anti-HBc ±  
anti-HBs 

HBV maruziyeti • **standart kemoterapide risk 
düşük, takip 

• Eğer rituksimab ve/veya 
hematolojik malignite için kombine 
rejim kullanımı  veya KIT hastaları 
veya siroz, durumunda proflaksi 
gerekir  

HBV DNA 

• Saptanamaz 

•< 2000 IU/mL 

•≥ 2000 IU/mL 

 

Çok düşük HBV DNA 

Düşük HBV DNA 

Yüksek HBV DNA 

 

Lamivudine uygun 

Lamivudine uygun 

Tenofovir veya Entekavir 

**Takip: 1-3 ayda bir karaciğer testleri, HBsAg ve HBV DNA 



Sonuç olarak; 

• Kronik  HBV infeksiyonunda KC sirozu, yetmezliği ve HSK’i  

önlemek amacıyla izlem şart 

• Kim değil, ne zaman tedavi edilmesi gerekliliği doğru  

saptanmalı 

• Mevcut antiviraller hastaya özel kararla başlanmalı 

• Tedavi altında da izlem yapılmalı 

• Özel hasta grupları deneyimli hekimlerce çok yönlü  

düşünülerek izlenmeli 

 

 




