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• SM, 46 y, Erkek hasta, elektrik teknisyeni

• Babası HSK nedeni ile ex

• Behçet tanısı ile  Romotoloji kliniği tarafından takip edilmekte 

• Azotiopirin, kolşisin tedavileri almakta 

• Akut panüveit ve retinit bulguları gelişen hastanın tedavisine 
prednol 4mg/gün dozunda eklenmesi planlanıyor

• Haziran 2020’de tarafımıza HBsAg pozitifliği nedeni ile danışılıyor



Haziran 2020



• Ne yapalım?







Entekavir 0.5 gr tedavisi  başlanıyor



ARALIK 2020 TAKİP



KASIM 2021 TAKİP



ŞUBAT 2022 TAKİP



Şubat 2022

• Romotoloji tarafından hastanın 
steroid ve azotioprin tedavisi 
sonlandırılarak Adalimumab
tedavisi başlanıyor

• Hastaya entekavir tedavini 
düzenli olarak devam etmesi 
öneriliyor



HAZİRAN 2022 



• Hasta bu süreçte tedaviyi düzenli aldığını bildiriyor

• Ne yapalım?



• Hastaya ilacını düzgün kullanması gerektiği bir kez daha hatırlatılıyor

• Aylık takip yapılması planlanıyor



Temmuz 2023
• Ancak hasta bu süreçte bir yıl boyunca kontrole gelmiyor 

• Memleketine gittiğini ancak orada ilaçlarını yazdırdığını bildiriyor

AST:159 U/L

ALT:359 U/L

GGT: 38 U/L

ALP: 80 U/L

T.Biluribin: 2.2 mg/dL

D.Biluribin:1.3 mg/dL



• Trombosit sayısı normalin alt sınırında 

• Hasta ısrarla tedaviyi düzenli aldığını bildiriyor



• Ne yapalım ?



• Entekavir tedavisini 1gr/gün dozuna çıktık

• Romotolojiye adalimumab tedavisine ara  verilmesi açısından 
konsültasyon yazıldı

• Karaciğer MRG planlandı

• Direnç testi Halk Sağlığı Labarotuvarına gönderildi

• Biyopsi planlanması açısından Girişimsel Radyolojiye danışıldı



Eylül 2023’de biyopsi yapıldı
HAİ:3/18

Fibrozis:0/6



• MR, DINAMIK.

• Karaciğer boyutu, konturları, parankim sinyal intensitesi normaldir. Her iki lobta dağınık yerleşimli, 
milimetrik boyutlarda (en büyükleri 5 mm) kontrastlanmayan multipl sayıda iyi sınırlı T2A 
kesitlerde yüksek sinyal intensiteli basit kistler görülmektedir. Ayrıca segment 4A'da yaklaşık 23 
mm, segment 8'de yaklaşık 22 mm ve 9 mm, segment 3'te yaklaşık 13 mm boyutlarda iyi sınırlı 
lobüle konturlu T1A hipointens, T2A parlak hiperintens yapıda, diffüzyon kısıtlılığı göstermeyen ve 
progresif biçimde periferik nodüler kontrastlanan solid lezyonlar hemanjiomlar ile uyumludur. 

SONUÇ:

• Karaciğerde milimetrik boyutlarda multiple basit kistler ve hemanjiom ile uyumlu 4 adet solid
lezyon mevcut



Ekim 2023

• Hastada ALT ve HBVDNA yüksekliği devam etmesi nedeni ile

• Entekavir tedavisi TAF tedavisine değiştirildi

• Bu sırada hasta bu ilacı da günaşırı mı alacağını sorguladı



Eylül 2023 Direnç Test Sonucu



Ocak 2024

• TAF tedavisinin 3. ayında HBVDNA negatifleşti, ALT normal sınırlarda

• Romotoloji kliniğine Adalimumab tedavisinin tekrar kullanılabileceği 
konusunda bilgi verildi



Ocak 2025

• Hasta TAF tedavisini düzenli kullanıyor

• HBVDNA negatif 

• Romotoloji Kliniği tarafından Adalimumab tedavisinin 2 ay önce 
sonlandırıldığı görüldü

• Hasta prednol (4mg/gün) , kolşisin tedavileri almakta 



• Bu durumda ne yapalım TAF tedavisine devam edelim mi?

• Sonlandıralım mı?



Hepatit B Virüs reaktivasyonu (HBVr)

• İnflamatuar, otoimmün ve malign hastalıkların tedavisinde immünsüpresif ilaç 
kullanımı her geçen gün artmaktadır

• HBVr, sıklıkla uzun süreli immünsüpresif ilaç tedavisinin tetiklediği ve potansiyel 
olarak akut karaciğer yetmezliğine neden olabilen ciddi bir durumdur

• Daha çok HBsAg ve Anti HBc pozitif kişilerde görülmekte

• HBsAg negatif ve Anti Hbc pozitif olan kişilerde de görülmektedir



HBV Reaktivasyonu

HBsAg pozitif, HBVDNA pozitif hastalardaHBVDNA’da artış

HBsAg pozitif, HBVDNA negatif hastalarda HBVDNA’nın pozitifleşmesi

HBsAg negatif, Anti-HBc pozitif hastalarda HBsAg pozitifleşmesi yada  
HBsAg negatif  kalırken HBVDNA pozitifleşmesi



• 2014 yılında yayınlanmış olan ilk kılavuzdan bu yana, klinik kullanım için 
onaylanmış birçok yeni immünosupresif tedavi sınıfı geliştirilmiştir

• Ayrıca, bağışıklık sistemini baskılayıcı bir durum oluşturabilen ve dolayısıyla 
potansiyel HBVr açısından önemli olan transkateter arteriyel kemoembolizasyon
(TACE) gibi girişimsel tedaviler de tanınmıştır

• Bu kılavuz güncellemesi, HBV reaktivasyonu riskini artırdığı düşünülen ve mevcut 
kılavuzlarda henüz öneri bulunmayan çok çeşitli maruziyetleri ele almayı 
amaçlamakta



Özellikle bu güncelleme;

• Immün kontrol noktası inhibitörleri (ICI’ler)

• Anti-interlökin (IL) tedavileri 

• Kimerik antijen reseptörlü T hücre (CAR-T) tedavileri 

• Sitokin/integrin inhibitör tedavileri

• Tirozin kinaz inhibitörleri (TKI’ler)

• Anti T hücre tedavileri 

• Janus kinaz (JAK) inhibitörleri alan bireylerde HBVr önlenmesi ve yönetimi 
konusunda klinik rehberlik sunmayı 

• Anti-tümör nekroz faktörü (TNF) tedavilerine ilişkin mevcut önerileri yeni 
kanıtlar doğrultusunda güncellemeyi amaçlamakta



Mevcut kılavuz güncellemesi ayrıca,

• HSK nedeniyle transkateter arteriyel kemoembolizasyon (TACE) 
uygulanan bireylerde 

• HCV ile ko-infekte olup DEA tedavi alan hastalarda HBVr önlenmesi ve 
yönetimi konusunda da rehberlik sağlamayı hedeflemekte



 Birden fazla ajana maruziyet durumunda HBVr riski artabilir

 Profilaksiye karar verirken tüm risk gruplarında AntiHBs
durumunun değerlendirmeye alınması önerilmemektedir

 Riske neden olan durum değişirse risk kategorizasyonu tekrar 
değerlendirilmelidir



 İlaç maruziyetine dayalı risk 
tahmini, tek bir ilacın 
kullanımına göredir ve diğer 
immünsüpresif ilaçlarla birlikte 
kullanıldığında daha yüksek 
olabilir

 Glukokortikoidler: prednizon 
(veya eşdeğeri):                     
düşük doz, <10 mg;                  
orta doz, 10–20 mg;                 
yüksek doz, >20 mg.

 HBV reaktivasyonu riski, risk 
oluşturan durumun süresini ya 
da aksi belirtilmedikçe 1 yıla 
kadar olan süreyi kapsar; daha 
uzun süreli risklerde belirsizlik 
daha fazladır.

 Risk oluşturan durum 
değişirse, risk kategorisi 
yeniden değerlendirilmelidir.



Öneri 1:
 HBVr açısından Yüksek Riskli bireylerde antiviral  profilaksi başlanması önerilmekte (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta )
 Antiviral profilaksi riskli ajan kullanılmaya başlanmadan önce başlanması ve sonlandırılmasından sonra en az 6 ay devam 

edilmesi önerilmekte

Öneri 2:
• Orta düzeyde HBVr riski taşıyan bireylerde,  antiviral profilaksi başlanması önerilmekte  (Koşullu öneri, kanıt düzeyi orta ) 
• Uzun süreli tedavi ve maliyetten nedeni ile  reaktivasyon riski düşük ( HBsAg-negatif bireylerde)  yakın izlem tercih edilebilir 
• İzlem, 1 ila 3 ay aralıklarla yapılmalı ve yalnızca ALT düzeyi değil, aynı zamanda HBVDNA düzeyi değerlendirilmeli

Öneri 3:
 Düşük HBVr riski taşıyan bireylerde, yakın izlem önerilmekte (Koşullu öneri, kanıt düzeyi orta )
 Bu öneri, düzenli ve yeterli takip ile sürekli izlemi garanti eden bireylerde geçerli
 Reaktivasyon riski düşük olmasına rağmen ( birden fazla düşük riskli immünsüpresif ilaç kullanan hastalarda)  antiviral tedavi tercih edilebilir 

(Antiviral tedavinin getirdiği yük ve maliyete  önemsiz olduğu düşünülen hastalarda) 

Öneri 4: 
 HBVr riski taşıyan bireylerde,  hepatit B açısından test yapılmasını önermekte (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 
 İlk aşamada yalnızca serolojik belirteçlerle test önerilmekte (HBsAg ve anti-HBc) 
 Bu testlerden biri pozitifse viral yük (HBV-DNA) bakılması önerilmekte 



Özet
• KHB infeksiyonu tedavi başarısında  hasta uyumu en önemli faktördür

• HBVr’u biyolojik, hedefe yönelik veya diğer immünsupresif ilaç tedavilerinden sonra 
gelişebilmektedir

• Reaktivasyon asemptomatik karaciğer enzim yüksekliği ve HBV DNA artışından, şiddetli 
karaciğer yetmezliği ve ölümcül klinik tabloya kadar değişkenlik gösterebilmektedir

• İmmünsupresif/immunmodulatör tedavi başlamadan önce tüm hastalardan HBV serolojisi
istenmeli ve ayrıntılı anamnez alınmalıdır

• Kronik hastalıkları nedeni ile uzun süreli farklı immunsupresif tedaviler alan hastalar yakın 
takipte tutulmalı ve tedavi değişikliğinde  risk değerlendirilmesi güncellenmelidir



İlginiz için teşekkür ederim


