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Hepatit B Infeksiyonun Olas1 Seyri

Akut Hepatit B Infeksiyonu Klinigi

Kronik Hepatit B Infeksiyonu Klinigi

o Klinik tanimlar
* Dogal seyir
 Klinik bulgular




HBYV Infeksiyonun Olasi Seyri
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FIGURE 3.1 Outcome of hepatitis B infection by age at infection
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Akut Hepatit B Infeksiyonu

* 30-180 giinliik inkubasyon donemini takiben,

- Asemptomatik Dort donemde seyreder:

- Semptomatik . fgrilil;l)lbasyon donemi (30-180
- Tkterik « Preikterik donem
- Anikterik e Ikterik dsnem

- Kolestatik ya da * Konvelesan donem

- Fulminan formlarindan bir1 olarak ortaya ¢ikar.



Hastaligin Seyrini Etkileyen Faktorler

Yas
[mmiinite
Virusun genetik yapisi

HBYV replikasyon derecesi

Koinfeksiyon

Eslik eden karaciger hastaligi



Akut HBV Infeksiyonu-Preikterik déonem

s Yaklasik 3-10 giin stirer.

s DBulanti, kusma, halsizlik, yorgunluk

mmmmm Grip benzeri semptomlar

mmmmm  Oag Ust kadranda agn i1le karakterize

mmmm Scrum hastaligi benzeri tablo (%10)
« ates, dokiintii, artralji, artrit

Nadir de olsa pankreatit, miyokardit, ensefalit goriilebilir.




Akolik digki

Akut HBV Infeksiyonu-
Ikterik donem

e Sarilik
* Kasinti

e Idrar renginde koyulasma
* Diski renginde agilma
* Serum bilirubini > %2.5-3 mg/dL -------- > sklerada ikter
* Fizik muayenede;
* hepatomegali (%10)
* splenomegali (%)5)
* lenfadenopati (%5)




Akut HBYV Infeksiyonu-Konvelesan Dénem

Semptomlar azalir.

Karaciger biuiytikliigli ve transaminaz diizeylerinde yiikseklik bir stire devam edebilir.
Klinik 1yilesme 1-8 haftada,

Biyokimyasal diizelme 3-16 haftada,

Histolojik 1yilesme 1se 6-18 haftada tamamlanir.



Laboratuvar Bulgulari

« ALT/AST oran1 >1;1000-4000 IU/L

* Agir hasar da mitokondriyal hasar da olacagindan oran tersine doner.
* Lokopeni, lenfositoz, Atipik lenfositler

* Serum bilirubin 5-20 mg/dl, Direkt bil =indirekt bil

» Alkalen fosfataz, gama glutamil transpeptidaz 1

* PT zamani, prognozun en 1y1 gostergesi, agir hepatit de uzar.
 HBsAg: (+), anti-HBc¢ Ig M: (+)

* Erken donemde HBeAg: (+)

« HBV-DNA: (+)

» TIT: biliriibin ve iirobilinojen +



Iyilesen Hepatit B Infeksiyonu

Acute Hepatitis B Virus Infection with Recovery
Typical Serologic Course

Symptoms
HBeAg anti-HBe
E - Total anti-HBc
. ~
—

HBsAg/ / IgM anti-HBc _~— ——_anti-HBs

‘ ' T T T T T
0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 52 100

Weeks after Exposure



Fulminan Hepatit

Koagiilasyon bozuklugu + Ensefalopati
—Hiperakut <8 giin
—Akut 8-28 giin
—Subakut 29-72 giin

* 9% 0,1-0,5 oraninda gortilebilir.
* Mortalite % 63-93
 HDYV ko-infeksiyonu

 Immiinosiipresif tedavi

* INR >1.5 veya PT zamani >17 sn. olmasi fulminan hepatit gelismesi acisindan dikkatli olunmasin1 gerektirir



Fulminan Hepatit

* Uykuya meyil

* Komaya kadar ilerleyen biling degisiklikleri
 Fetor hepatikus

* Flapping tremor

» Karacigerde kiigiilme

* Oligliri

e Azotemi [remors
* Asit 195

» Ates, lokositoz ve kanamalar

* Yogun bakim takibi + K¢ Tx + Oral anti-viral /

Flapping T



Hepatik Ensefalopatinin Dereceleri

Derece Bilinc Durumu Davranis Durumu Norolojik Bulgular EEG Bulgulan
0 Normal Normal
Subklinik Normal Normal Sadece psikometrik
testlerde anormallikler
I Gunduz/gece donugumlu  Unutkanlik, orta duzeyde Tremor, apraksi, koordinasyon Trifazik dalga
uykuya egilim, huzursuzluk  konfuzyon, ajitasyon, iritabilite ~ bozuklugu, el yazisindabozulma (5 Hz)
| Letarji, yanitlarda azalma ~ Zaman dezoryantasyonu, Asteriksis, dizartri, ataksi, Trifazik dalga
inhibisyon kaybi, davranis hipoaktif refleksler (5 Hz)
bozuklugu
Il Somnolans, konfuizyon Yer dezoryantasyonu, Asteriksis, muskuler sertlik, Trifazik dalga
agresif davranislar Babinski bulgusu, (5 Hz)
hiperaktif refleksler

\Y Koma - Deserebrasyon Deltajyavas dalga




Akut HBYV Infeksiyonu-Yonetim

Akut semptomatik hepatit B hastalarinin ¢ogu kendiliginden iyilesir.
* Semptomlara yonelik destek tedavisi yapilir.

* Yatak istirahati

* Diyet kisitlamasina gerek yoktur.

» Koagiilopati varliginda TDP ( 10-15 ml/kg)

» Klinik ve biyokimyasal iyilesme saglanana kadar alkol , hepatotoksik
ila¢ kullanimi yasaklanmali

* ALT, AST, ALP, bilirubin diizeyleri ve PT zamani hastanede yatis
stiresince haftada bir kez bakilmali; daha sonra degerler normale
doniinceye kadar 2-4 haftada bir takip edilmelidir.




Hastaneye Yatis Endikasyonlar

 Derin sarilik (15-20mg/dl)

* Koagiilopati (PTZ>17sn)

* Ensefalopati

e Ileri yas

* Komorbidite

* Transaminazlarda hizli diistis gozlenen olgular
* Oral beslenememe

* Hipoglisemi

* Hipoalbiliminemi




Antiviral Tedavi Endikasyonlar

Koagiilopati

* Protrombin zamaninda 4-6 saniyeden fazla uzama ve/veya
* INR>1.5

> 4 hafta T.bilirubin >10 mg/dL
> 4 hafta persistan semptomlar

Fulminan hepatit

Immunosupresyon

Eslik eden KC hastaligi

HCV veya HDV ile ko-infeksiyon

J of Hepatology 2017 vol.67



HBV Kronik Enfeksiyonunda Tipik Serolojik Seyir

Kronik

— ey
HBeAg anti-HBe

HBsAg

Total anti-HBc

anti-HBc IgMM

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36

Temas sonrasi haftalar




Kronik Hepatit B-Tanimlar

* Kronik Hepatit B

- HBsAg’nin 6 aydan daha uzun siire kanda
pozitif olmasi,

- ALT ve AST diizeylerinin persistan veya aralikli
olarak yiiksek seyretmesi,

- Karaciger biyopsisinde orta veya ciddi
nekroinflamasyon ile birlikte kronik hepatit
bulgularinin olmasi

* Inaktif HBsAg Tasiyiciig

- Nekroinflamasyon olmaksizin persistan HBV
infeksiyonu

* Hepatit B’nin Akut Alevlenmesi

- KHB’l1 bir kiside serum ALT diizeylerinde hizla
normalin {ist sinirmin (NUS) 10 kat1 veya daha
fazla yiikselme olmasi veya daha onceki diizeylerin
ik1 katina ¢ikmasi

* Hepatit B Reaktivasyonu

- Inaktif veya gecirilmis KHB nin aktif
infeksiyon haline doniismesi

- HBV-DNA’nin negatifken pozitiflesmesi veya
>1 log artis1

- Once HBV DNA artisi, ardindan karacigerde
inflamasyon bulgular1 ve ALT yiikselmesi gelisir.

- Spontan ya da kanser kemoterapisi,
Immunosupresyon



Kronik Hepatit B-Tanimlar

HBeAg Klirensi: Onceden HBeAg pozitif olan bir kiside HBeAg’ nin kaybolmasi

HBeAg Serokonversiyonu: Onceden HBeAg pozitif, anti-HBe negatif oldugu bilinen bir
kiside HBeAg’nin negatiflesip, anti-HBe’ nin pozitiflesmesi

HBeAg Reversiyonu: Daha onceden HBeAg negatif, Anti-HBe pozitif oldugu bilinen bir
kiside HBeAg’nin yeniden ortaya ¢ikmasi

Cozulmiis (Resolved) Hepatit B: Virolojik, biyokimyasal veya histolojik olarak aktif
infeksiyon kanit1 olmaksizin ge¢irilmis HBV infeksiyonu



Kronik Hepatit B-Dogal Seyir

HBeAg ::::::-
e Anti-HBe
HBV DNA *Biitiin hastalar her fazi gecirmezler.
*Hastanin hangi fazlar gecirecegi HBV
infeksiyonunu aldigi yasla iliskilidir
l' “
- s
S N .
: 'n \‘ \‘ " ~"
ALT = . = . N
” . i s
-~ - :' . L S
- S—
Immune clearance i Reactivation
Immune tolerant HBeAg-positive e HBeAg-negative
chronic hepatitis chronic hepatitis
1 1 1
O 20 40 60

Years




_ HBeAg Pozitif HBeAg Negatif HBsAg Negatif

HBsAg
HBeAg
HBV-DNA
ALT

Karaciger
hasari

Eski
terminoloji

Kronik infeksiyon

yuksek
pozitif
> 107 IU/ml
normal

yok/minimal

Immin toleran

Kronik Hepatit

yuksek/orta
pozitif
104-107 IU/ml
yuksek

orta/agir

immin reaktif
HBeAg pozitif

Kronik infeksiyon

dusuk
negatif

< 2.000 IU/ml
normal

yok

inaktif tasiyici

Kronik Hepatit

orta negatif
negatif negatif
>2.000 IU/ml  negatif
yuksek normal

orta/agir yok

HBeAg negatif
kronik hepatit

EASL, 2017



Kronik Hepatit B-Klinik
* Asemptomatik

* Semptomatik

e [lerlemis karaciger hastalig1



Kronik Hepatit B-Klinik

* Siroz

- Hipersplenizm

- Lokopeni

- Trombositopeni

- Karaciger sentez bozuklugu

*Hipoalbiiminemi, Hiperbilirubinemi, Uzamis PT

* Dekompanse siroz

- Asit

- Periferal 6dem

- Sarihik

- Splenomegali

- Ensefalopati

- Varis kanamalari

Karaciger disi1 bulgular

Glomertiler Hastalik
— Membranoz nefropati
— Membranoproliferatif GN

PAN

Aplastik anemi

* Sjogren sendromu

Uveit
Raynaud sendromu

Kriyoglobulinemi



Progresyonu Etkileyen Faktorler

: : g Karaciger hastaliginin devamh aktif olmasi, sik
Infeksiyonun alindigi yas

alevlenmeler
Infeksiyonun siiresinin uzun olmasi Metabolik faktorler (DM, obezite)
Erkek olma Karaciger kanseri i¢in aile oykiisii
Alkol tiiketimi ( >50 g etanol/giin) Yiiksek cografik endemisite
HCV, HDV ve HIV koinfeksiyonu CD4 < 200/mL olmasi

N
Fibroz evresinin ileri olmasi qHBsAg diizeyr =1000 TU/mL

HBYV genotipi ;

A: Siroz riski diisiik, HSK gelisebilir,

C: Hepatit ve HSK riski yiiksek D: Anti-HBe
(+) HSK riski yiiksek
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