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Yüksek (HBsAg prevalansı ≥ 8%)

Orta (HBsAg prevalansı 2 - 7%)

Düşük (HBsAg prevalansı<2%)

HBV: Küresel Bir Sağlık Sorunu

• 2 milyar kişi enfekte
• 400 milyon kişi kronik taşıyıcı
• 4 milyon/yıl akut olgu
• Tüm dünyada siroz ve HSK nın ana

nedeni
• HSK in %30-50 si HBV ne bağlı

• 500-700 bin kişi/yıl HBV’ye bağlı
nedenlerle ölüm
• Ölüme yol açan kanserler arasında

tütünden sonra ikinci sırada

Dünya nüfüsunun 1/3’ü HBV 
ile enfekte
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TKAD Prevalans Çalışması 2010
Clin Microbiol Infect 2015;21(11):1020-6

• Ülkemizde taşıyıcılık oranı : ~%4 ( ~3 milyon kişi 
taşıyıcı)

• Anti HBclgG pozitifliği: %30,6           
• Anti HBs Pozitifliği: %31,9
• Ülkemizde yaklaşık yılda 4000 kişi HCC nedeniyle 

kaybedilmekte. Bu hastaların yaklaşık yarısında neden 
HBV enfeksiyonu

Türkiye’de HBV Epidemiyolojisi

Erişkin nüfusun yaklaşık 1/3 ü HBV ile karşılaşmış, yani 
karaciğerinde cccDNA taşıyor. Ancak hastaların sadece 
%26 sı hastalığından haberdar.



İmmünosüprese Hastada HBV Seroprevalansı

• 882 onkoloji hastası değerlendirilmiş. Erişkin kanserli hastaların
%2,5’inde HBsAg seropozitifti, %17,0’sinde ise Anti HBs seropozitif

İnci H ve ark.Türk Aile Hek Derg 2022

• Çok merkezli bir çalışma, 1570 RA, 886 AS li hastayı taramışlar.
HBsAg pozitifliği; RA hastalarında; 35 (2.3%) ve AS hastalarında; 27
(3%)

Yılmaz N ve ark. Eur J Rheumatol. 2014



İmmünsüresif Tedavi Alan Romatoloji
Hastalarında HBV seroprevalansı

• Toplam 842 hasta (530 kadın, 312 erkek), 
• Yaş ortalaması:48,2 (18-90)
• HBsAg pozitif: 12 (%1,4)
• Anti HBs pozitif: 372 (%44) 
• Anti HBs + Anti-HBc pozitif: 101 (%11)
• İzole Anti-HBc lgG pozitif: 30 (%3)

• HBsAg pozitif hastalardan 3’ü HBVDNA pozitif olması nedeniyle HBV 
tedavisi planlandı.
• İzole Anti-HBc lgG pozitif olan 30 hastanın hiç birisinde okkült hepatit 

saptanmadı.



İmmünosüprese Hastada HBV tedavisi

Akhan ve ark. Klimik Dergisi 2014

Tedavi seçenekleri olarak; ETV, TAF ve TDF eşit düzeyde önerilmektedir. 
APASL Guide 2021



HBV’den Kurtuluş Var Mı?

• İmmun kontrol—Klirens değildir
• “Çözülmüş, İyileşmiş HBV 

enfeksiyonu” yanlış bir 
kullanımdır—cccDNA 
hepatosiHedir.
•Mevcut anLviral tedaviler

cccDNA’nın supresyonu için
yeterli değillerdir. 

cccDNA

Ref : Werle-Lapostolle B, et al. Gastroenterology. 2004;126:1750-1758.





Aslında,

• Hastalığın seyrini CTL cevabı belirler,

*İyi ve yeterli miktarda oluşursa
*Yetersiz ise

*Şiddetli ve kontrolsüz olursa

hastalık iyileşir

kronik hepatit

fulminan hepatit

CTL lerin ne kadar akLf olduğunun göstergesi serum ALT düzeyidir.

Immun cevabın bazı kişilerde neden yetersiz kaldığı veya bozulduğu
Sorusunun cevabı ise bilinmemektedir.



HBV Reaktivasyonu

Tanım
•HBV reaktivasyonu; HBV enfeksiyonu inaktif olan veya
iyileşmiş hastalarda, viral replikasyonda artışla birlikte
karaciğer hastalığının ortaya çıkmasıdır.

Klinik
• Subklinik ağır /fatal hepaLte kadar farklı seyir
• HBV DNA  yükselme ± HBeAg ortaya çıkması
• ALT arVş 
• AnLviral tedaviye rağmen KC yetmezliği /ölüm gelişebilir

Ref 1: Hoofnagle JH. Hepatology. 2009;49(5 suppl):S156-S165. Lok AS, et al. Hepatology.2009;50:661-662. 

Ref 2: Keeffe EB, et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2008;6:1315-1341. Hoofnagle JH. Hepatology. 2009;49(5 suppl):S156-S165.



HBsAg +/anti-HBc +/HBV DNA +

HBsAg -/anU-HBc +

HBsAg +/anE-HBc +/HBV DNA -

HBV DNA artışı

HBV DNA +

Reverse serokonversiyonu: 
HBsAg +

HBV DNA + fakat HBsAg -

HBV Reaktivasyonun Tipleri



HBV Reaktivasyon nedenleri

•Spontan 
•HIV koinfeksiyonu
•AnF-viral ajanın kesilmesi (HBV tedavisi)
•HCV koenfektelerde HCV tedavisi sonrası
•Organ transplantasyonu ve/veya immünosüpresif

tedavilerle
•Tedavi alırken veya
•Tedavi kesildikten sonra ortaya çıkar

Ref 1: Hoofnagle JH. Hepatology. 2009;49(5 suppl):S156-S165. Lok AS, et al. Hepatology.2009;50:661-662. 

Ref 2:Keeffe EB, et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2008;6:1315-1341. Hoofnagle JH. Hepatology. 2009;49(5 suppl):S156-S165.



HBV Reaktivasyon Risk Sınıflaması

Ref: Alvarez-Suárez B, et al. Rev Esp Enferm Dig. 2010;102:542-2. ,Roche B, Samuel D. Liver Int. 2011;31(1):104-10. 







İnvaziv/non-invaziv 
yöntemlerle(elastografi)



• Tüm HBsAg pozitif hastalar HBV tedavi endikasyonu açısından 
değerlendirilip, gerekli olanlara tedavi başlanmalıdır.
• Yüksek ve orta risk grubundaki tüm HBsAg pozitif hastalar karaciğer 

fibrozis durumundan bağımsız olarak proflaksi almalıdır.
• İleri evre fibrozis veya sirozu olan hastalar risk grubundan bağımsız 

olarak proflaksi almalıdır.
• İleri evre fibrozis veya sirozu olmayan düşük risk grubundaki HBsAg

pozitif hastalar 3 aylık periyotlarla takip edilmelidir.
• İleri evre fibrozis veya sirozu olmayan orta – düşük risk grubundaki 

HBsAg negatif hastalar 3 aylık periyotlarla takip edilmelidir.









HBV Reaktivasyonu Sıklığı: Solid Tümörler 

• HBsAg-poziLf kemoterapi alan meme kanserli hastalar 
• HBV-ilişkili akut hepaLt: %211

• HBV DNA takibi dikkatlice yapılırsa; 
• %41’e varan oranda HBV reak[vasyonu gözlenebilir.2

• Diğer solid tümörlerle ilgili bilgiler sınırlıdır. 

Ref 1: Kim MK, et al. Korean J Intern Med. 2007;22:237-243.
Ref 2: Yeo W, et al. J Med Virol. 2003;70:553-561. 



• Doğal bağışıklığı olan hastalarda Anti-HBs nin koruyuculuğu çok 
güvenilir olmamaktadır.  
• 328 hastalık üç çalışmanın meta-analizinde HBV alevlenme riski %0.3-

9 (ortalama %3) olarak belirlenmiş. 
• Bu nedenle bu hastalarda proflaksi başlanabilir veya belirli 

aralıklarla HBsAg ve HBV DNA kontrolü önerilmektedir.



•Romatolojik hastalıkların tedavisinde kullanılan 
ilaçlar ve HBV alevlenme riski (HBsAg pozitif);
• Streoid ; 2.3 kat (2 haftadan uzun ≥20 mg/gün)
• Metotreksat ; 4.9 kat
• Rituksimap ; 7.2 kat
• Tacrolimus ; 4.2 kat



10 mg dexametazon = 66 mg prednizolona eşdeğer



Front. Immunol. 11:610500.

Alıcı;
• HBsAg (+);
• Oral anEviral proflaksi başla

• HBsAg(-)/An[ HBcT(+);
• Oral anEviral proflaksi başla

Donör;
• HBsAg(+) ve/veya An[ HBcT(+);
• Mümkünse nakil yapma
• Alıcıyı aşıla ve proflaksi ver
• Alıcıyı aşıla ve izle
• Nakil için kısa süre varsa HB lg

• HBV DNA pozi[fse;
• AnEviral tedaviyle negaEfleşEr



• Covid-19 hastalarında %20 oranında KCFT (AST,ALT,GGT,ALP) yüksekliği 
gözlenmiş. 
• KcFT yüksekliği genellikle ciddi Covid-19 hastalarında (ARDS olan, mortal 

seyreden) gözlenmiş.
• Öncesinde siroz olan hastalarda Covid-19’a bağlı mortalite oranı daha 

yüksek
• Ancak genel anlamda kronik hepatit B enfeksiyonu olanlarda Covid-19 

enfeksiyonunun seyri normal popülasyondan daha kötü değil.
• Özellikle yüksek doz kortikosteroidler, çeşitli immün süpresif monoklonal

antikor ve Janus Kinas inhibitörü kullananlarda HBVr ile ilişkili bulunmuş.
• HBsAg pozitif kişilerde Tosilizumap kullanımı HBVr açısından yüksek riskli 

iken, İzole AntiHBcT pozitiflerde risk düşük bulunmuş. 





• Sistemik yüksek doz kortikosteroid ve tocilizumab, kritik hastalığı olan COVID-19 
hastalarında kullanılmaktır. 

• Bu rejim kronik HBV enfeksiyonu olan hastalarda:
• HBV reaktivasyonu, hepatit alevlenmesi ve akut karaciğer yetmezliğine 

neden olabilir. 

• Bu nedenle, HBsAg taraması önerilir ve kortikosteroid tedavisi sırasında HBsAg (+) 
test edilen ciddi COVID-19'lu tüm hastalarda nükleosid analogları ile antiviral
profilaksi önerilir.

INTERNAL
-Does Not Contain Personal Data



Proflaksiye ne zaman başlanmalıdır

• Mümkünse immünsüpresif tedaviden 1-3 ha5a önce veya en azından 
immünsüpresif tedavi ile eş zamanlı başlanmalıdır.
• İmmünsüpresif tedavi süresi tedavi kesildikten sonra 12 ay daha devam 

eBrilmelidir.
• Karaciğer nakli sonrası proflaksinin ömür boyu verilmesi ise standart bir 

yaklaşımdır.
• Hastalar proflaksi alırken ve kesildikten sonra en az 12 ay süreyle 3 ay da bir 

karaciğer testleri ve HBV DNA takip edilmelidir.
• İzole AnM-HBc lgG poziMf olup proflaksi almayan hastalarında aynı şekilde 

takipleri yapılmalıdır.



OAV Profilaksisi HBV Reaktivasyonu Olan Hastalarda 
Mortaliteyi Azaltmaktadır
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* P<0,05 profilaksiye karşılık reaktivasyon sonrası tedavi veya hiç tedavi olmaması

(Tüm nedenlerden ölüm)



HBV Enfeksiyonu için Hangi Testleri 
İsteyelim?

•HBsAg

•An8 HBc IgG (An8 HBc Total)
• An8 HBs

HBV DNA
An)-delta,

An) HCV
KCFT,

Abdomen USG

Pozitif



İzole AnI-HBc lgG PoziIfliğinin Önemi

• HBV ile teması gösterir (Aşı ile bağışık olanlarda negaL_ir)

• Genellikle yaşam boyu kalır, nadiren negaLfleşir

• ReakLvasyon riski vardır

• Standart solid tümör rejimleriyle risk düşük ancak risk ihmal 
edilmemelidir
• ProflakLk/PreempLf HBV tedavisi düşünülmeli

• Siroz hastaları

• Rituksimab tedavisi ve monoklonal Ag
• KİT uygulanan hastalar

• HIV poziLflerde

Ref :Manzano-Alonso ML, et al. World J Gastroenterol. 2011;17:1531-1537.



Kimler HBsAg Açısından Taranmalı? 

•CDC ve EASL; KT başlamadan önce tüm hastaların 
taranmasını önerir.
• AASLD yüksek risk bireylerin taranmasını önerir[1]

• Immigrants 
• Asya, Afrika, Orta Doğu, Doğu Avrupa, Güney Amerika 

• Göçmenlerin çocukları
•MSM
• HIV/HCV pozitifliği
• IVDU
• Hemodiyaliz hastaları

Ref 1: Lok AS, et al. Hepatology. 2009;50:661-662.
Ref 2: Weinbaum CM, et al. MMWR Recomm Rep. 2008:57 (RR-8):1-20. 
Ref 3. Weinbaum CM, et al. Hepatology. 2009:49(suppl 5):S35-S44. 
Ref 4. EASL. J Hepatol. 2009;50:227-242.

KT ve immunosupresif tedavi alacak olan 
herkes taranmalıdır.

Kİ/SC veya solid organ transplantasyonu 
yapılacaklar mutlaka taranmalıdır





Teşekkürler…


