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Yeni HBV  
bildirimleri düştü mü? 



Source: National Notifiable Diseases Surveillance System (NNDSS) 



Hepatit B Virüsünün Doğal Seyri 
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HBV İnfeksiyonunda Serolojik Tanı 



Kronik Hepatit Aktivasyonu 
Akut Alevlenme 

• Semptomatik veya asemptomatik  

• HBs Ag pozitifliği olan bir kişide  

• Serum ALT, HBV DNA düzeyinde yükselme  

• Nekroinflamatuar aktivitenin tekrar artması 



KHB Aktivasyonu hangi durumlarda 
beklenir? 

• HBs Ag + 

 

• HBeAg +  

 

• Anti-HBe + 

 

• İzole anti-HBc IgG + 

 

• Anti-HBs + 



KHB aktivasyonu şüphesi  

• KHB’li bir kişide serum ALT düzeylerinde  
– NÜS>5 katı  

– Önceki düzeylerin iki katına çıkar  

• Reaktivasyon: inaktif dönemde veya geçirilmiş 
KHB aktif infeksiyona dönüşür 
– HBV DNA -                 HBV DNA+ 

–  >1 log artış 

– Sonrasında karaciğerde inflamasyon bulguları ve 
ALT yüksekliği meydana gelir  



Kronik karaciğer hastalığında akut 
yetmezlik (“acute-onchronic liver failure”)  

 

• Yüksek ALT düzeyi, ikter, koagülopati  

• Karaciğer yetmezliğiyle giden bir tablodur;  

• Hepatik dekompansasyona yol açabilir ve 
mortalitesi yüksektir 

• Serum HBV DNA düzeylerinin >109 kopya/ml 
olması AHB’den ayırt ettirir  



Akut Hepatit ve KHB Aktivasyonu 
Ayrımı  

Ayrıntılı anamnez  

Akut hepatit B 

(AHB) 

 
•Semptomlar ve ikter  

•Transfüzyonu 

•Perkütan yaralanma 

•Diş girişimi   

KHB Aktivasyonu 

 
• KHB olduğunun 

bilinmesi  

• Fizik muayenede asit,  

• Kronik karaciğer 

hastalığına ait belirtiler,  

• Splenomegali 



Karaciğer Fonksiyon Testleri 
 

• AHB’deALT ve bilirübin düzeylerinde yükselme 
daha belirgindir 

• Her ikisinde de transaminazlar yüksek olabilir 

 

Biyokimyasal testler, tek başına her iki tabloyu 
ayırt ettirmez!!! 



İmmünolojik ve Viral Göstergeler 

Anti-HBc IgM:  

– AHB yüksek  

– KHB aktivasyonunda uzun süre düşük düzeyde 
pozitif 

– Molekül ağırlıkları farklıdır 

• KHB akut alevlenmesinde 7S anti-HBcIgM 

•  AHB’de ise 19S anti-HBc IgM 

– Kantitatif anti-HBc IgM 

• AHB’li >1/1000 



İmmünolojik ve Viral Göstergeler 

HBsAg testleri:  

– AHB’de HBsAg titresi daha düşüktür  

– 6 ay içinde kaybolması AHB infeksiyonu lehinedir 

HBc IgG: 

– KHB aktivasyonu 



İmmünolojik ve Viral Göstergeler 

HBV DNA:  
•AHB’de  HBV DNA düzeyleri daha düşüktür 

•İmmünosüpresif tedavi sonucu alevlenme olanlarda daha 
yüksektir (HBV DNA>1x105 İÜ/ml) 

•HBV reaktivasyonunu izleyerek immün klirens olanlarda  

– ALT düzeyleri yüksek olmasına karşın HBV DNA düzeyleri 
düşük olabilir 

•Anti-HBc IgM / viral yük oranı: yüksek değerler Akut Hepatit B 
lehinedir 



Hangi hastalar reaktivasyon için  risk 
altında?  

 
İmmünosüprese konaklarda viral reaktivasyon 

–  Sitotoksik kemoterapi 

–  Solid organ veya kemik iliği nakli olanlar 

–  İmmünosüpresif tedavi 

• Rituximab ve B lenfositleri tüketen diğer ajanlar  

• Yüksek doz kortikosteroid  

• Anti-TNF ajan  

• Rituksimab 

• Metotreksat, 6-merkaptopurin, azatioprin 

 



Hangi hastalar reaktivasyon için  riski 
altındadırlar?  

KHB tedavisiyle ilişkili reaktivasyon 

 

– Nükleoz(t)id analoglarının kesilmesi 

– Nükleoz(t)id analoglarına karşı viral direnç gelişimi 

– Nükleoz(t)id analoğu toksisitesi 

– İnterferonla ilişkili immün stimülasyon 



Hangi hastalar reaktivasyon için  riski 
altındadırlar?  

HBV genotipik varyasyonla reaktivasyonun 
indüklenmesi 

– Prekor/kor promotor mutantı 

– HBV DNA polimeraz mutantı 

 



Hangi hastalar reaktivasyon için  risk 
altındadırlar?  

• Gebelik 

• Süperinfeksiyonlar ve HIV koinfeksiyonu 

• Cerrahi, stres 

• HBV’ye etkili olan antiviral ilacını almayı 
bırakan HIV infeksiyonu olanlar  

• HCV ile ko-infekte olanlar 

HBV’nin spontan olarak reaktive olabileceği de 
unutulmamalıdır 

 

 

 



HCV tedavisi alanlar HBV reaktivasyonu için 
risk altında mıdır? 

HBs Ag+ 



HBV HCV Ko-infeksiyonu 

• Ko-infeksiyon insidansı? 

• USA   %1.4-5.8  

• Çin    %1.4 - 4.1 

• Türkiye %1-3 

• Ko-infeksiyonda  

–  Siroz  

– Dekompanzasyon  

– HCC 



HCV tedavisi alanlar HBV 
reaktivasyonu için risk altında mıdır? 

 

• Koinfeksiyonlarda dominant virüs tedavi 
edildiğinde  dominant olmayan virüs reaktive 
olabilir 

 

• HCV HBV koinfeksiyonunda HCV dominant 

 



HBV HCV Koinfeksiyonu 

• HCV core proteini X proteini ile 

direk etkileşirek, HBeAg ve 

HBsAg üretimini inhibe eder 

• HBV polimeraz aktivitesini 

azaltarak HbcAg ve HbsAg 

ekspresyonunu azaltır 

• HCV’nin tetiklediği IFN I,III HBV 

üzerinde antiviral etkilidir 

• DAA’lar HCV’yi hızlı süprese 

ederek IFN kaskadı zayıflar 

HBV reaktivasyonu 



HCV tedavisi alanlarda HBV yönetimi 

HCV tedavisi için DAA alanlar HBV için 
taranmalıdır 

•HBs Ag-/Anti HBc+ risk düşük--------ALT takibi 

•HBs Ag+  

– Tedavi kriterleri varsa-------Tedavi 

– ALT , HBV DNA  düşükse? 

• DNA- ise takip,  

• DNA+ ise (sadece takip >%6 riskli)---- Preemptif tedavi 

 



HCV tedavisi alanlarda HBV yönetimi 

• Preemptif tedavi süresi? 

– 12 hafta 

• Takip devam etmeli 

• Profilaksi ve tedavide genetik direnç bariyeri 
yüksek antiviraller tercih edilmelidir  

 



HCV tedavisi alanlarda HBV yönetimi 



 

İmmünosüpresif Tedavi Alanlarda HBV Reaktivasyonu Önleme ve Tedavi 
 



İmmünosüpresif Tedavi Alanlarda HBV 
Reaktivasyonu Önleme ve Tedavi 

Yüksek Risk 

(rr>%10) 
 

HBs Ag+/antiHBc+ 

 HBsAg-/antiHBc+ 

B hc tüketen ajan  
Rituksimab 

Ofatumumab  

 

Tedavinin kesilmesinden 

sonra en az 12 ay 

profilaksi 

 

HBs Ag+ /antiHBc+ 

Antrasiklin türevi 
•Doksorubisin  

•Epirubisin 

 

Prednizolon 
10-20mg/gün  

20mg/gün 4hafta 

Tedavinin kesilmesinden  

sonra en az 6 ay profilaksi 

Güçlü öneri, orta kanıt 



İmmünosüpresif Tedavi Alanlarda HBV 
Reaktivasyonu Önleme ve Tedavi 

Orta risk (rr1-10%) 

HBs Ag+/antiHBc+ 

HBsAg-/antiHBc+ 

TNF alfa 

inh 
Etanercept 

Adalimımab 

Certolizumab 

inflixumab 

Tirozin 

kinaz inh 
Imatinib 

nilotinib 

HBs Ag+/anti HBc+ HBs Ag-/antiHBc+ 

Prednizolon 
<10mg/gün 

4 hafta 

Prednizolon 
10-20mg/gün  

20mg/gün 4hafta 

Antrasiklin türevleri 

Tedavinin kesilmesinden sonra en az 6 ay profilaksi 

 
Sitokin, 

 Integrin inh 
Etanercept 

Adalimumab 

Certolizumab 

 

Zayıf öneri, orta kanıt 



İmmünosüpresif Tedavi Alanlarda HBV 
Reaktivasyonu Önleme ve Tedavi 

Düşük risk rr<%1 

HBs Ag+/anti HBc + 

HBs Ag-/antiHBc+ 
HBs Ag-/antiHBc+ 

Geleneksel 

immünosüpresif 

Azotiyopürin 

6-merkaptoetanol 

Metotreksat 

 

Düşük doz Kortikosteroid 

<10mg 4 hafta 

 

Rutin antiviral profilaksi önerilmez 

İntraartiküler 

Kortikosteroid 

<1 hafta Kortikosteroid 

Zayıf öneri, orta kanıt 



Akut Hepatit ve Kronik Hepatit 
Aktivasyonu Ayrımı  

AHB ve KHB akut alevlenmesini ayırt etmede hiçbir test 

tek başına yeterli değil 

•İyi bir öykü alınmalı  

•Akut Hepatit B’de infeksiyonunu  
– Yüksek anti-HBc IgM 

– Düşük HBV DNA, HBeAg ve HBsAg titresi  

•KHB akut alevlenmesi 
– Yüksek HBV DNA (>1x105 İÜ/ml), 

– Düşük anti-HBc IgM(1000’de 1 titreden düşük) 

– Yüksek AFP (>100 ng/ml) 



Akut Hepatit ve Kronik Hepatit 
Aktivasyonu Ayrımı  

Endemik bölgelerde AHB klinik tablosu ile 
başvuran hastaların %50’si aslında kronik 

hepatitin akut alevlenmesidir  

 

Ayırt edilemeyen olgularda akut dönem geçince 
biyopsi yapılmalıdır 

Gerekirse antiviral tedavi başlanmalıdır 

 



Akut Hepatit ve Kronik Hepatit 
Aktivasyonu Ayrımı  
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