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Kronik Hepatit B Aktivasyonu
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HBV Dogal Seyri

Virus & immin yanit etkilesimi

HSK’ye bagli
< olum riski

%25-40

2

%10-15 / 5 yil

Akut %23 /5 yil
Alevlenme l
Karaciger KC yetm bagli
Yetmezligi olim riski
%25-40
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HBV infeksiyonunda Serolojik Gostergeler

Hepatit B Virusu
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Yuksek infektivite
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HBV core antijen antikoru
lgM akut infeksiyon
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HBV Replikasyon Dongusu

HBV &

cccDNA Al Olgun viriyon
ayrilma

uriinleri

Viral proteinler

cccDNA

cccDNA

Niikleus

donusum

Viral RNA

Viruses. 2021; 13: 951.
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HBV infeksiyonu Seyri

HBeAg+ HBeAg-
Eski Immiin toleran  immiin reaktif  Inaktif tasiyicc  HBeAg KHB
terminoloji
HBsAg Yiksek Yiksek/orta Disik Orta
HBeAg Pozitif Pozitif Negatif Negatif
HBV DNA >107 IU/mL 10107 IU/mL <2000 I1U/mL  >2000 IU/mL
ALT Normal Artmis Normal Artmis
Karaciger
hasari Yok/minimal Orta/agir Yok Orta/agir

2017 EASL Clinical Practice Guidelines hepatitis B virus infection

Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General



KHB Tedavi Endikasyonlari

Medscape
HBeA
< Anti-HBe

HBV DNA

ALT

\ i

HBeAg (+) HBeAg (+) HBeAg (-) HBeAg (-)

kronik infeksiyon | kronik hepatit rronik infeksiyon | kronik hepatit
| |
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HBV reaktivasyonu

Biyokimyasal Virolojik

+* HBV DNA’da en az 10 kat
v' Bazal ALT seviyesinde 3 kat veya
(1 log IU/ml) artis
daha fazla artis
+* HBV DNA veya HBe Ag’nin tekrar
pozitiflesmesi
+» Kantitatif (q) HBs Ag’nin yikselmesi

Terrault NA, et al. Hepatology. 2016; 63: 261-83.

s Endemik bolgelerde akut hepatit B klinik tablosu ile basvuran hastalarin
%50’si aslinda kronik hepatitin akut alevlenmesidir.

Orenbuch-Harroc et al. World J Gastroenterol. 2008; 14:7133-7.
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Reaktivasyonun fazlari

e — ="

Faz 1: HBV replikasyon artisi
e immiin siipresyondan hemen sonra viral replikasyon

HBeAg ve HBsAg negatif ise pozitiflesebilir (revers serokonversiyon)
Faz 2: Hepatik hasar
e Karaciger hasari; immun stupresyon kesilince, ara verilince veya doz atlaninca gorulir
o ALT duzeyi artar
* HBV DNA dismeye baslar
» Agir olgularda semptomlar ve sarilik ortaya ¢ikar
* Hasar bazen immiin siipresyon devam ederken de gelisebilir
Faz 3: lyilesme
* KC hasari geriler
* HBV belirtecleri baslangic seviyesine doner

Hoofnagle JH. Hepatology. 2009; 49(5):156-65..

Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General
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Kronik Hepatit B Reaktivasyonu

Nedenleri?
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Onemi ve Onceligi

* Reaktivasyon tehlikeli ve éliimcul bir durum

* Reaktivasyondan sonra verilecek antiviral tedavilerin yaniti
iyi degildir

* Reaktivasyona neden olan ilacin kesilmesi primer hastaligin
progresyonuna neden olabilir

« immiinosiipresif tedavi/kemoterapi dncesi antiviral

proflaksi baslanmasi hayat kurtarici olacaktir

an IN Al TURK KLINIK MIKROBIYOLOJi VE
, ; KLIM'K INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
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HBV Reaktivasyon Nedenleri

Virus Hepatosit

Immiin sistem

INAILC TURK KLINIK MIKROBIYOLOUI VE
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HBV Reaktivasyon Nedenleri

Virus
KHB tedavisiyle iliskili reaktivasyon

= Nuikleoz(t)id analoglarinin kesilmesi
= Nukleoz(t)id analoglarina karsi viral direng gelisimi
= Nuikleoz(t)id analogu toksisitesi

= interferonla iliskili immiin stimiilasyon

HBV genotipik varyasyon
v Prekor/kor promotor mutanti

v" HBV DNA polimeraz mutanti

(] KLIM' TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
, ; INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
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Hepatology International (2021) 15:833-851
https://doi.org/10.1007/s12072-021-10223-5

GUIDELINES

APASL guidance on stopping nucleos(t)ide analogues in chronic
hepatitis B patients

12,3

Jia-Horng Kao - Wen-Juei Jeng*® - Qin Ning® - Tung-Hung Su’ - Tai-Chung Tseng? - Yoshiyuki Ueno’ -

Man-Fung Yuen®

Recent studies suggested that decreasing HBsAg
<100-200 IU/mL seems to be a useful marker for

deciding when to discontinue NAs therapy.

In addition, several viral and host factors have

been reviewed for their potential.
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Table2 Durability in HBeAg-positive chronic hepatitis B Hatients stopping nucleos(t)ide analogs after>1 year consolidation duration
and > 1 year follow-up

y.- N\
Author/Study N NA LC (%) Tx duration (yrs) Consolida- F/U (mos) (VR* CR* \ HBsAg loss*
design tion (mos)
Liem [81)/RCT 18 ETV/TDF 0 19 41 18 100% 6% N/A
Fan [121)/RCT 130 LdT/ADV 0 3 222 48 54.7 30.8 N/A
Ryu[122]/Pros 61 LAM 21.5 >24 >24 24 31% N/A N/A
Wang [123]/Pros 125 LAM 0 24-36 16-25 24 30.4% N/A N/A
Cao [124]/Pros 60  mixed 0 4 25 24 70.7%" 31% 10% *
Liu [125]/Pros 138 mixed 0 24 21 120 30.9% N/A 0%
Su [103]/Pros 28 ETV/TDF 0 3.1 26 48 65-72.1%" 40.7-46.1%" 0%
Chi[113]/Pros 71  mixed 0 39 26 31 85%" 43% 4%
Kuo [40])/Retro 31 LAM 38.7 1.8 >12 >12 N/A 34% N/A
He [126]/Retro 97  mixed N/A 2.8 48 12 N/A 12.5% 0%
Qiu[127)/Retro 112 ETV 0 2.6 >12 12 48.2% N/A N/A
Chen [104])/Retro 148 LAM/ETV 0 2.7 - 96 55.6% 47.7% 19.6%
Kuo [82]/Retro- 154 ETV/TDF 0 3.1 >12 24 41.3%(ETV), 33%(ETV), 4.7%(ETV),

Pros 712.4%(TDF)  63.5%(TDF) 0%(TDF)
Song [128]/Retro 262 Mixed 20.6 29 17.5 73.3 74.8%** 60.6%** j 9.5%**
_

Hepatology International. 2021; 15:833-51.
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Table 3 Durability in. HBeAg-negative chronic hepatitis B patients stopping nucleos(t)ide analogs after>1 year consolidation duration
and > | year follow-up

Author/Study design N NA LC (%) Tx dura- Con- F/U (mos) VR* CR* HBsAg loss*
tion solidation
(yrs) (mos)

Hadziyannis [47]/ 33 ADV 0 4-5 45 69 100% 76% 39.4%

RCT

Berg [48)/RCT 21 TDF 0 >4 >42 36 76% 23.8% 19%

Liem [81]/RCT 27  ETV/TDF 0 74 85 18 100% 19% 4%

Van Bommel [49)/ 79  mixed 0 >4 N/A 24 67.1° 8.8%" 10.3%%*

RCT

Cao [124]/Pros 22 mixed 0 4 35 48 70.7% 53% 10%*

Papatheodoridis 57  ETV/TDF 0 >4 64 18 72% 43% 25%

[129]/Pros

Liu [125]/Pros 85  mixed 0 24 21 120 62.3% N/A 14%

Su [103]/Pros 72 ETV/TDF 0 3.1 26 48 65-72.1%" | 40.746.1%" | 0%

Chi [113]/Pros 29  mixed 0 39 106 31 85%* 59% 10%

Jeng [7]/Retro-Pros 691 ETV/TDF 45 29 25 36 79.2% 61% 13%

Chen [104]/Retro 263 LAM/ETV 0 2.9 = 96 69.3 58.9 33.1

Kuo [82]/Retro-Pros 353 ETV/TDF 0 3.1 >12 36 69.2%ETV)  54.8%(ETV), | 10%(ETV),
72.1%(TDY)  59.2%(TDF)  15.4%(TDF)

Chen [51]/Retro-Pros 250 ETV 0 32 >12 58 % 56.4% 20.8%

Song [128]/Retro 226 Mixed 364 27 25 73.3 71.9%* 48%*° 14.6%%*

Hirode [50]/Retro 1183 Mixed 5 3 - 17 74%1 56%" 15%¢

Hepatology International. 2021; 15:833-51.
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HBV Reaktivasyon Nedenleri

simmiinosiuiprese konak (Malignite, KT vb.)

*Solid organ veya kemik iligi nakli olanlar

*Cerrahi, stres

Sitotoksik kemoterapi veya immunosupresif tedavi
*Gebelik

*Stiperinfeksiyonlar ve HIV/HCV koinfeksiyonu

Immiin sistem

VHCG KLMKDERNESIVIRAL ]3] iNAiLZ TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
I L WA ALIEIMA [ KLIMIK iINFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEGI
Veri S|n|ﬂand|rma T|p| Genel / General



Hastalik ve HBV Reaktivasyon Riski

» Kemik iligi transplantasyonu

»Organ transplantasyonu

»Lenfoma >
N
» Losemi )
S
» Miyelom o
iy

» Sistemik infeksiyonu olan kanser hastalari (HIV, HCV)

> Otoimmun hastaliklar

> inflamatuvar barsak hastaliklari \ 4

Alonso M. et al. World J Gastroenterology. 2011;17: 1531-7.
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immiinosiipresiflerin tiirii ve siipresyon derecesi

Antimetabolitler sjstemik TNF-a inhib
Azatiyoplrin  kemoterapi Infliksimab

6-MP Adalimumab
Metotreksat Sertolizumab
Golimumab
Etanersept

Management of HB. World J Hepatol. 2016; 8:385.

Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General
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Rituksimab K6k hfjcre
Ofatumumab ve solid .
Ustekinumab organ nakli
Natalizumab

Alemtuzumab
Ibritumomab
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Biyolojik Ajanlar

Biyolojik ajan: Biyofarmasotik veya v Romatolojik hastaliklar

terapGtik biyolojik ajan v’ Maligniteler => NHL, KML, ALL, vb.

v’ Inflamatuar barsak / gbz hastaliklari

rDNA teknolojisi ile canli olusumlar v Dermatoloji (Psériazis vb.)

(E.coli and Chinese hamster ovary v’ Organ transplantasyonu

(CHO) cells veya dokular) icinde veya v Multiple skleroz
dogal kaynaklardan lretim (+) v Siddetli astim
v

Kullanilan kisaltmalar;

o -cept; Reseptor flizyon proteinleri v’ infeksiyon!!! (COVID-19)
o -mab; Monoklonal antikorlar (mAB)

o -ximab; Simerik monoklonal antikorlar
o -(z)umab; insan monoklonal antikorlari
o -inib; inhibitorler

an KLIM' TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
, ; INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General



Biosimilar Insulins — What a Clinician Needs to Know?

Sujoy Ghosh, Saptarshi Bose', Sandeep Gowda?, Pradip Mukhopadhyay

Monoclonal antibody (lgG1)
(~150,000)

Erythropoietin
(~30,400)

Insulin
(~5808)

Aspirin
(~180)
’

oot “ A
Molecular Weight (daltons)

> Buyuk

» Protein
> immiinojen

Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General

How to cite this article: Ghosh S, Bose S, Gowda S, Mukhopadhyay P.
Biosimilar insulins — What a clinician needs to know? Indian J Endocr
Metab 2019;23:400-6.




Practical Considerations for Integrating
Biosimilars Into Clinical Practice

MEGAN B. MAY,' PharmD, BCOP, KATE DEEN TAUCHER,? PharmD, MHA, BCOP, and

Aspirin (21 atoms) Biosimilar (25,000 atoms)

N\

Bike (150 parts) Airplane (6,000,000 parts)

J Adv Pract Oncol 2021;12(4): 431-8.

Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General



Biyolojik tedavi ajanlari etkilerini nasil gosterirler?

1. Hastaligin patogenezinde yeri olan sitokinin etkisini bloke edenler

v Anti-TNF ajanlar

v" IL-1B inhibitorleri (Anakinra)

v IL-6R inhibitoru (Tosilizumab)
2. B lenfositleri hedef alarak immun yanit baskilayanlar

B hiicre delesyonu yapanlar (Rituksimab)

3. T lenfositlerde delesyona neden olmaksizin, T lenfosit aktivasyonunda
gorevli ko-stimilasyon hedef alarak T hicre aktivasyonuyla uygunsuz
immiin yanit baskilayanlar

T hicre ko-stimulasyon inhibitorleri (Abatasept)

Rheumatology. 5th ed. Philadelphia; 2015: 468-71.

an IN Al TURK KLINIK MIKROBIYOLOJi VE
KLIM' INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEGI
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HBsAg durumuna ve immiuinosupresyona gore HBV reaktivasyon riski

| HBsAg(+) | HBsAg(-)/anti-HBc(+)

B hiicre tiiketen ajanlar:
* Rituksimab

* Alemtuzumab B hiicre tiiketen ajanlar:

* Ofatumumab

Kok Hiicre Nakil Alicilar

Antrasiklin deriveleri

* Doksorubicin

* Epirubicin

Kortikosteroidler

Dort hafta veya daha uzun stire, >10
mg/giin prednizolon

TNF a inhibitorleri:
» Etanercept Antrasiklin deriveleri

. Adalirpumab  Doksorubicin
* Sertolizumab  Epirubicin

« infliksimab
Orta risk %1-10 Sitokin ya da integrin inhibitorleri:

* Abatasept o l
e Ustekinumab Kortikosteroidler

e Natalizumab Dort hafta veya daha uzun siire >10
* Vedolizumab mg/glin prednizolon

* Tosilizumab

Tirozin kinaz inhibitérleri:

* Imatinib

* Nilotinib

e Rituksimab
e Alemtuzumab
e Ofantumumab

Yiiksek risk =2 %10

Kok Hiicre Nakil Alicilari

Aygen B, et al. Consensus report. Turk J Gastroenterol 2018; 29: 259-69.
Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General Demir NA. Hepatit B Rehber Glincelleme 2021; 44-47.



HBsAg durumuna ve immiinosiipresyona gore HBV reaktivasyon riski

| HBsAg(y) | HBsAg()/anti-HBc(+)

TNF a inhibitorleri:

* Etanercept

* Adalimumab

* Sertolizumab

e infliksimab

Sitokin ya da integrin inhibitorleri:

Geleneksel immunosupresif ajanlar:

* Azatiyopirin . Abatasept
e 6-merkaptopurin e Ustekinumab
. * Natalizumab
Dusuk risk <%1 Metotreksat *  Vedolizumab
* Tosilizumab
Kortikosteroidler: Tirozin kinaz inhibitorleri:
* Intra-artiktler * Imatinib

* 1 haftadan daha az herhangi bir oral ~ ° Nilotinib
doz Geleneksel imminsupresif

ajanlar:

*  Azatiyopirin

* 6-merkaptopurin

* Metotreksat

Kortikosteroidler:

* Intra-artikiler

* 1 haftadan daha az herhangi
bir oral doz

Aygen B, et al. Consensus report. Turk J Gastroenterol 2018; 29: 259-69.
Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General Demir NA. Hepatit B Rehber Glincelleme 2021; 44-47.
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For intravenous infusion i Simponi ARIA
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| Remicade®
Infliximab
Lyophilized powder
for solution
for infusion
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Kronik Hepatit B Reaktivasyonunda Klinik

* Asemptomatik veya akut/ikterik olabilir.

* |kterik seyreden akut alevlenme, AHB infeksiyonunu taklit edebilir.

AHB ve KHB reaktivasyonu ayrimi onemli mi?

v" AHB hastalarinin cogu kendiliginden iyilesir;

fulminan seyirliler hari¢ cogu kez tedavi gerektirmez.

v" KHB reaktivasyon hepatik dekompansasyona gidebilir ve tedavisi

gerekir.

an KLIM' TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
, ; INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
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Kronik Hepatit B Reaktivasyonu

Nasil tanirim?
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AHB ve KHB reaktivasyonu ayriminda
Klinik

s Ayrintili bir oyki 6nemli!!

Ge¢miste KHB olmasi, aile dyklisiiniin olmasi kronik infeksiyon

Gecmis oykulsu yok
Yakin zamanda kan transflizyonu, igne batmasi, perkitan yaralanma, agiz ve dis

girisimi oykusinin olmasi, korunmasiz cinsel iliski vb. akut infeksiyon

an INAILC TURK KLINIK MIKROBIYOLOUI VE
, ; KLIM'K INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
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AHB ve KHB reaktivasyonu ayriminda

Karaciger Fonksiyon Testleri

e Her ikisinde de transaminazlar artar

v AHB => ALT ve bilirubin dizeylerinde yiikselme daha belirgindir
v Yuksek AFP diizeyleri (>100 ng/ml) daha ilerlemis karaciger hasarini

gosterir.

Biyokimyasal testler, tek basina her iki tabloyu ayirt ettirmez.

]3] INAILC TURK KLINIK MIKROBIYOLOUI VE
, ; am KLIM'K INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
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AHB ve KHB reaktivasyonu ayriminda

Immiinolojik ve Viral Géstergeler

HBsAg testleri

*gHBsAg, HBV DNA duizeyi ile dogrudan iliskilidir.

*AHB'de ilk 4 haftada HBsAg'de %50'den fazla disme iyilesme
gostergesidir.

*HBsAg pozitifliginde belirgin bir diisme olmamasi ve 6 aydan daha fazla
surmesi kroniklesmenin gostergesidir.

HBc IgG (anti HBc IgG = anti HBc total)

KHB aktivasyonu

]3] INAILC TURK KLINIK MIKROBIYOLOUI VE
, ; am KLIM'K INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General



AHB ve KHB reaktivasyonu ayriminda

Immiinolojik ve Viral Géstergeler

Anti-HBc IgM

Sinyal/Cut-off (S/CO) orani

s AHB dizey yuksektir
Kantitatif anti-HBc Ighi >1/1000

Anti HBc IgM S/CO >10 AHB icin PPV %99.1

v KHB akut alevlenmesinde hastalarin % kadarinda anti-HBc IgM
saptanabilir ve bu antikorlarin molekiil agirliklar farkhlik gosterir.

» KHB akut alevlenmesinde 7S anti-HBc IgM

» AHB => 19S anti-HBc IgM daha yaygindr.

an IN AL TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
. o KL'M'K iINFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEG
Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General



AHB ve KHB reaktivasyonu ayriminda

Immiinolojik ve Viral Géstergeler

HBV DNA

v" AHB’de HBV DNA diizeyleri daha diisiiktir

v Immiinosupresif tedavi sonucu alevlenme olanlarda daha yiiksektir
(HBV DNA>1x10° {U/ml)

v HBV reaktivasyonunu izleyerek immiin klirens olanlarda

ALT dizeyleri yliksek olmasina karsin HBV DNA duzeyleri

diisuk olabilir

v Anti-HBc IgM / viral yiik orani = yiiksek ise AHB lehinedir

]3] INAILC TURK KLINIK MIKROBIYOLOUI VE
, ; am KLIM'K INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNESI
Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General



AHB ve KHB reaktivasyonu ayriminda

Histopatolojik inceleme

v" KHB’nin ayirt edilmesinde yardimcidir.
v' Akut alevlenmelerde, akut hepatit bulgulari nedeniyle bulgular

maskelenebilir.

v' Ayirt edilemeyen olgularda akut donem gecince biyopsi tanida

yardimci olur.

Parankimde rejenere olan hepatositlerden olusan nodtller
ve bunlan cevreleyen fibrotik bantlarla karakterli siroz
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Kronik Hepatit B Reaktivasyonu

Nasil yonetirim?
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Journal of Hepatology 2017 vol. 67 | 370-398

EASL 2017 Clinical Practice Guidelines on the management
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Guidelines

KHB Tercih edilen antiviraller

HBeAg+ or HBeAg-

Without Cirrhosis

Compensated
Cirrhosis

Decompensated
Cirrhosis

AASLD 2018

AATA 2018

EASL 2017

JSH 2017

APASL 2021

US Algorithm
2015

TAF*, TDF, ETV, or Peg-
IFN

TAF, TDF, ETV or Peg-IFN

TAF, TDF, ETV,
or Peg-IFN

TAF, TDF, ETV, or Peg-IFN

TDF, ETV, or Peg-IFN

ETV, TDF or Peg-IFN

TAF, TDF or ETV

TAF, TDF or ETV

TAF, TDF or ETV;

Peg-IFN may be used in
selected patients

TAF, TDF, or ETV

TDF or ETV;

Peg-IFN for well-
compensated disease

TDF or ETV;
Peg-IFN may be

TDF or ETV

TDF or ETV

TAF, TDF or ETV

TAF, TDF, or ETV

TDF or ETV

ETV or TDF

Tong MJ, Pan CQ, Han SB, et al. An expert consensus for the management of chronic hepatitis B in Asian Americans. Aliment Pharmacol Ther. 2018

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection. J Hepatol 2017; doi: 10.1016/j.jhep.2017.03.021

JSH Guidelines for the Management of Hepatitis B Virus Infection. 2017

Sarin SK, et al. Hepatol Int 2015; doi|10.1007/s12072-015-9675-4; Martin P, et al. Clin Gastroenterol Hepatol 2015;13: m
Martin P, et al. Clin' Gastroenterol Hepatol 2015; Published online July 15, 2015: http://dx.doi.org/10.1016/j.cgh.2015.0 7j0HIA
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Ozel Hasta Gruplari: immiinosiipresif tedavi ya da
kemoterapi alacak hastalar

Kemoterapi ya da immiinosiipresif tedavi alacak tiim hasta adaylan

immunosupresyon 6ncesinde HBV igin test edilmelidir

Tum HBsAg-pozitif hastalar tedavi ya da proflaksi icin ETV, TDF veya TAF

almalidir

HBsAg-negatif, anti-HBc-pozitif kisiler HBV reaktivasyonu icin yliksek

riskli ise anti-HBV proflaksisi almalidirlar

EASL CPG HBV. J Hepatol. 2017;67:370-98

INAlLZ TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
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Planned Immunosupression and Chemotherapy

HBsAg, anti-HBc total, anti-HBs

HBsAg positive, anti-HBc total positive

HBsAg negative, anti-HBc total positive HBsAg negative, anti-HBc total negative

Y

HBeAg, anti-HBe, HBV DNA, anti-HDV
total, liver tests
Is there an immunoactive liver disease
associated with HBV in the background?

Y

HBV DNA Anti-HBs negative/if <100 |U

ek ke

vaccing

HBV DNA 2 2000 IU/ml

Start ETV/TDF

If there is chronic
hepatitis B, apply the
appropriate
treatment

Y / Y
HBV DNA < 2000 |U/ml HBV DNA positive HBV DNA negative
Y Y Y Y
High* or moderate™* Low™* risk High* risk Moderate** or low***
risk treatment for treatment for treatment for risk treatment for
reactivation reactivation reactivation reactivation
\ 4
Start ETV/TDF Start ETV/TDF Y
Continue until 12 months HBV DNA control Continue until 12 months HBV DNA control
after immunosuppressive every 3 months afterimmunosuppressive every 3 months
treatment ends treatment ends
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Planned Immunosupression and Chemotherapy

HBsAg, anti-HBc total, anti-HBs

HBsAg positive, anti-HBc total positive

HBsAg negative, anti-HBc total positive

HBsAg Jegative, anti-HBc total negative

Y

Veri Siniflandirma Tipi: Genel / General

HBeAg, anti-HBe, HBV DNA, anti-HDV HBV DNA Anti-HBs neggtive/if <100 1U
total, liver tests vaccine
Is there an immunoactive liver disease
associated with HBV in the background?
Y A Y \
HBV DNA = 2000 IU/ml HBV DNA < 2000 IU/ml HBV DNA p HBV DNA ne,
Y
\
Start ETV/TDF A Y Y
High* or moderate™* Low™* risk High* risk Moderate** or low***
risk treatment for treatment for treatment for risk treatment for
reactivation reactivation reactivation reactivation
If there is chronic * +
hepatitis B, apply the Start ETV/TDF [ Start ETV/TDF Y
appropriate Continue until 12 months HBV DNA contr Continue until 12 months HBV DNA control
treatment afterimmunosuppressive every 3 months afterimmunosuppressive every 3 months
treatment ends treatment ends

Aygen B, et al. Turk J @txdeiiéite/ ROLBL295 259969, .,



2021- KLIMiK VHCG Hepatit B Uzlasi Raporu

Kimlere proflaksi verelim?

v HBsAg pozitif hastalarda

v' HBsAg negatif, anti HBc IgG pozitif olup HBV DNA pozitif olan

hastalarda ise yiuiksek ve orta risk grubunda olanlara

v' HBsAg negatif, anti HBc IgG pozitif, HBV DNA negatif olan

hastalarda yuksek risk grubunda olanlar proflaksiye alinmalidir

an KLIM' TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
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16 Haziran 2020 SALI
Resmi Gazete Sayi: 31157 (1. Mikerrer)
S : TEBLIG
Sosyal Giivenlik Kurumu Baskanligindan:

SOSYAL GUVENLIK KURUMU SAGLIK UYGULAMA TEBLIGINDE DEGISIKLIK YAPILMASINA DAIR TEBLIG

immiuinosiipresif ilac tedavisi veya sitotoksik kemoterapi veya monoklonal
antikor tedavisi uygulanmakta olan hastalarda, ALT yuksekligi, HBV DNA
pozitifligi ve karaciger biyopsisi kosulu aranmaksizin uygulanmakta olan diger

tedavisi suresince ETV, TDF, TAF kullanilabilir.

HBsAg (+) / HBsAg (-) & Anti HBc (+) durumlarinda ALT yliksekligi ve karaciger

biyopsisi kosulu aranmaksizin OAV kullanilabilir.

S6z konusu tedavilerin bitiminden sonraki en fazla 12 ay boyunca da OAV tedavi

kullanilabilir.

IN AL TURK KLINIK MIKROBIYOLOJI VE
[ i KLlMlK INFEKSIYON HASTALIKLARI DERNEGI
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iLAC GUVENLIK IZLEM FORMU*
Otokopili 3 niisha (Hekim, TUFAM, Geri (Odeme Kurumu)

Hastanin ads, soyadr:

e Hastada halen klinik olarak aktif tiiberkilloz veya malignite bulunmamaktadir.
e Hasta, fungal enfeksiyon gelisimi riski yoniinden degerlendirilmistir.
e Hasta. ilacin tiiberkiiloz, lenfoma ve malignite dahil riskleri konusunda uyariimistir.

.......................................... tedavisi almasinda medikal sakinca yoktur.

----------------------------------------------------------------------------------------

imza imza Imza
Adi Soyadi (Kase) Ad: Soyadi (Kage) Adi Soyad: (Kase)
Regete Eden Hekim i¢ Hastaliklari Uzmani Gogiis Hastaliklar Uzman
veya veya

ivon Hastaliklari Uzman

P LIRS R DS FOUNT PGP BN P

TUFAM: Turkiye Farmakovijilans Merkezine
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Sonug :

 AHB ve KHB akut alevlenmesini ayirt etmede hicbir test tek basina
yeterli olmamaktadir.

* lyi bir 6ykii alinmali ve hastanin altta yatan kosullari
degerlendirilmelidir.

* KHB hastalarinda farkindalik yaratarak 3-4 ay aralikh kontrole
cagrilmalidir

 Erken donemde - immiunosupresif tedaviden once - antiviral tedavi
baslanmalidir ve hastalar diger kronik hastaliklari gibi yakindan
izlenmelidir.
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