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Yılda görülen yeni 

hepatit B enfeksiyonu 

sayısı

KHB  TANISI almış kişilerin 

yüzdesi

KHB  TEDAVİSİ gören 

kişilerin yüzdesi



Tedavi Endikasyonu

HBeAg pozitif /negatif kronik hepatit dönemlerinde / 3 kritere dayanır

• Serum HBV DNA düzeyi

• Serum ALT düzeyi

• Karaciğer hastalığının şiddeti



KHB Enfeksiyonunda Tedavi Hedefleri

 Klinik hedef, siroz, hepatik dekompansasyon, karaciğer yetmezliği, HSK gibi 

morbiditelerin azaltılması ve sağkalımın iyileştirilmesidir

 Bu sonuçları öngörmek veya tedavinin etkisini daha erken değerlendirmek

için kullanılan diğer hedefler ise:

*HBV DNA’nın kalıcı baskılanmasının sağlanması birincil hedefidir

*ALT normalizasyonu ek bir sonlanım noktasıdır

*HBsAg kaybı sağlanması tedavinin nihai hedefidir



Antiviral Tedavinin Diğer Hedefleri

 HBeAg (+)hst;  HBeAg kaybının ve anti-Hbe serokonversiyonun sağlanması

 KC fibrozisinde iyileşme

 HBV ilişkili ekstrahepatik bulguların iyileşmesi

 Sağlıkla ilişkili yaşam kalitesinin iyileştirilmesi

 HBV bulaşının önlenmesi

 HBV reaktivasyonunun önlenmesi

 HSK gelişen vakalarda küratif tedaviden sonra nüksü engellemek 

 Akut B hepatitinde karaciğer yetmezliğine gidişi engellemek ve 

kronikleşme olasılığını azaltmak 



Üçer S, Kocagül Çelikbaş A. Kronik Hepatit B 

enfeksiyonu: Klinik seyir ve tedavi yaklaşımı. 

Demirtürk N, editör. Hepatit B Virüs Enfeksiyonu. 

1. Baskı. Ankara: Türkiye Klinikleri; 2022. p.34-41.

Bu fazlar ile ilgili 3 önemli sorun;
 Bu fazları belirleyen direkt immünolojik belirteç yok
 HBV infeksiyonu olan tüm bireyler bu fazları 

deneyimleyemeyebilir
 Bu fazlar klinik/tedavi başlama kararları ile 

tamamıyla tutarlı olmayabilir

You et al., Infectious Diseases & Immunity 2023;3(4)



KHB Tanısı Alan Tedavi Almayan Hastada İzlem

 Yeni tanı alan bireylerde, tanıyı takiben ilk yıl boyunca // tedavi başlanana dek ALT, HBV DNA 

düzeyleri her 3–6 ayda bir izlenmelidir

 Bu başlangıç döneminden sonra izlem sıklığı, hastalığın evresine bağlı olarak 6–12 ayda bir 

olacak şekilde ayarlanmalıdır

 HBsAg düzeyleri yılda bir kez ölçülmelidir. Öncelikli olarak Kantitatif HBsAg ölçümü 

mümkün değilse kalitatif HBsAg .

 HBeAg-pozitif bireylerde HBeAg ve anti-HBe testleri yılda bir kez veya                                         

ALT // HBV DNA düzeylerinde anlamlı değişiklik saptandığında

 Karaciğer fibrozis progresyonunun değerlendirilmesinde non-invaziv yöntemler kullanılmalıdır 

İzlem sıklığı ve aralıkları; *Hastalığın evresi 

*Eşlik eden komorbiditelerin varlığı gibi faktörlere göre bireyselleştirilmeli

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of 
hepatitis B virus infection



2030 yılına dek viral hepatitlerin eliminasyonun sağlanması hedefine erişilmesini 

hızlandırmak için DSÖ, ÇİN HEPATOLOJİ ve ÇİN İNFEKSİYON HASTALIKLARI DERNEKLERİ 

tarafından

‘’Çin HBV korunma ve tedavi rehberi’’ Eylül 2023’de güncellendi

Bu revize edilmiş rehberde;
 Amaç  Hepatit B ilişkili hastalık yükünü azaltmak

 Bunu sağlamak için *Aktif korunmanın sağlanması

*Test kapsayıcılığının artırılması

*KHB’de tedavi endikasyonunun genişletilmesi



 İlaç, toksik madde alımı

 Alkol kullanımı

 Lipid metabolizma 

bozukluğu

 Otoimmun hastalıklar

 KC yağlanması

 Vaskuler hastalıklar

 Genetik ve metabolik

KC hasarı

 Sistemik Hastalıklar

ALT eşik değerinin düşürülme nedeni:

 Antiviral tedavinin yaygınlaştırılıp  

tedavi kapsayıcılığının 

genişletilmesi 

 KC’deki inflamasyonun azaltılması

 Fibrozis, siroza   gidişin azaltılması

 HSK ve KC ilişkili ölümlerin 

azaltılması                       

ALT eşik değeri:

Kadınlar için:19 U/L

Erkekler için:30 U/L



HBV DNA veya ALT düzeylerinden bağımsız olarak

 APRİ skoru >0,5 veya transient elastografi değeri >7 kPa olan 

 Klinik kriterlere dayalı olarak siroz (F4) kanıtı bulunan (veya APRİ skoru >1 veya transient

elastografi >12,5 kPa) 

 HBV DNA >2000 IU/mL ve ALT düzeyinin normal üst sınırının (ULN) üzerinde olması (erkek için 30 U/L, 

kadın için  19 U/L)

(HBVDNA >20000 IU/mL ise yüksek kanıt düzeyi)

 Ergenler için, 6-12 aylık bir süre içinde en az iki kez ALT>ULN olmasıyla değerlendirilmesi 

gerekmektedir

APRI skoru, HBV DNA veya ALT düzeylerinden bağımsız olarak;

 Koenfeksiyonların varlığı (HIV, hepatit D veya hepatit C gibi)

 Ailede karaciğer kanseri veya siroz öyküsü

 Bağışıklığın baskılandığı durumlarda (uzun süreli steroid kullanımı, Solid organ veya kök hücre nakli)

 Komorbidite varlığında (diyabet veya metabolik disfonksiyonla ilişkili steatozlu karaciğer hastalığı gibi)

 Ekstrahepatik belirtilerin varlığında (glomerülonefrit veya vaskülit gibi)

HBVDNA bakılamadığı durumlarda APRI skorundan bağımsız olarak;

Sadece sürekli anormal ALT düzeyleri (6 ila 12 aylık bir dönemde belirtilmemiş aralıklarla 2 ALT 

değeri >ULN)



Yıllık ALT, HBVDNA 

takibi



Journal of Hepatology, August 2025. vol. 83 j 502–583

 HBsAg pozitif ve saptanabilir HBV DNA’sı bulunan tüm bireyler antiviral tedavi için 
adaydır

 Tedavi endikasyonu esas olarak HBV DNA ve ALT düzeyleri, fibrozis evresi ve 
karaciğer hastalığı progresyonu ile HSK gelişme riski temel alınarak belirlenir 

 HBeAg (+)/(-) KHB olan, HBV DNA düzeyi >2.000 IU/ml ve ALT yüksekliği (>ULN) 
ve/veya belirgin fibrozisi bulunan hastalar antiviral tedavi almalıdır

 Siroz bulunan hastalarda, viremi düzeyi ve ALT seviyesinden bağımsız olarak HBV 
DNA saptanabilir ise tedavi uygulanmalıdır

 İleri karaciğer hastalığı (Metavir fibrozis skoru ≥F3 / Hepatik eleastrografi KC 
kabalaşma düzeyi >8 kPa ) olan hastalar, HBV DNA saptanabilir ise viremi ve ALT 
düzeyinden bağımsız olarak tedavi edilebilir

 HBV DNA’sı kalıcı olarak düşük (<2.000 IU/ml) ve ALT düzeyi sürekli yüksek (>ULN) 
olan hastalar tedavi edilebilir. Ancak bu durumda diğer karaciğer hastalıklarının da 
rol oynayabileceği göz önünde bulundurulmalıdır.

Tedavi endikasyonunun belirlenmesi için kişiye özel 

bir değerlendirme gereklidir



HBeAg Pozitif Kronik HBV İnfeksiyonu (İmmuntoleran HBV inf) 

Olan Bireylerde Tedavi

 HBeAg pozitif kronik HBV inf genç bireylerde (<30 yaş); 

• Persistan normal ALT düzeyleri olması

• Belirgin karaciğer fibrozisinin olmaması

• HSK aile öyküsünün bulunmaması 

• İmmünsüpresif bir durumun eşlik etmemesi halinde 

Acil antiviral tedavi başlanması önerilmemektedir

 Bu grup hastada tedavinin erken başlanmasının;

*HBV DNA integrasyonunun ve klonal genişlemenin azaltılması gibi  potansiyel yararları 

olabileceği bildirilmesine rağmen

*Uzun süreli tedaviye sıkı uyum gerekliliği ve yüksek viral yükü olan hastalarda hızlı ve 

tam viral baskılanmanın sağlanmasındaki güçlükler olması nedeni ile 

tedavi kararının hasta bazında alınması önerilmektedir EASL Clinical Practice Guidelines on the management of 
hepatitis B virus infection



HBeAg Pozitif Kronik HBV İnfeksiyonu (İmmuntoleran HBV inf) 

Olan Bireylerde Tedavi

Bu grup hastada tedavi başlanması önerilen durumlar ;

 HSK riski artmış bireyler tedavi edilmelidir

 HBV ile ilişkili ekstrahepatik bulgular taşıyan bireyler tedavi edilmelidir

 İmmünsüpresif tedavi planlanan veya immünsüprese durumda olan bireyler, 

hepatiti önlemek amacıyla antiviral tedavi almalıdır

 Seçilmiş bireylerde, HBV bulaşının önlenmesi amacıyla tedavi düşünülebilir

 HBV DNA düzeyi >200.000 IU/ml olan gebelerde, anne-bebek geçişini önlemek 

amacıyla antiviral tedavi uygulanmalıdır.

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection



HBeAg Negatif  Kronik HBV İnf (İnaktif HBV infeksiyonu) 

Olan Bireylerde Tedavi

 Bu hastalar kalıcı olarak HBV DNA <2.000 IU/ml, persistan normal ALT 

düzeyleri ve karaciğer fibrozisi bulgusu olmayan hastalardır

 Hastalık progresyonu ve bulaş açısından düşük risk taşırlar ve             

genellikle acil antiviral tedavi başlanması gerekmez

 Bu grup hastada tedavi başlanması önerilen durumlar;

 HSK riski yüksek olan bireyler tedavi edilmelidir

 HBV ile ilişkili ekstrahepatik tutulum çok daha nadir görülmesine rağmen bu bulguları 
gösteren bireyler tedavi edilmelidir

 İmmünsüpresif tedavi planlanan veya immünsüprese durumda bulunan bireyler, HBV 
reaktivasyonunu/hepatiti önlemek amacıyla antiviral tedavi almalıdır

 Özellikle sağlık çalışanları gibi mesleki olarak bulaştırma riski yüksek gruplarda HBV 
bulaşının önlenmesi amacıyla tedavi düşünülebilir.

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection



EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
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Basitleştirilmiş Tedavi Algoritması



2.11.2024 tarihli güncel SUT değişikliği ile hepatit B 
tedavisinde neler değişti?

 Biyopsi yapmadan tedavi başlanabilir (ALT yüksek seyreden hastada APRI ve FIB-4)

 Akut hepatit B tedavisinde oral antiviral kullanılabilir (ciddi klinik tabloda)

 Gebede başlanan tedaviye devam edebilmek için biyopsi şartı aranmaz

 Karaciğer sirozu laboratuvar değerleri ile tanımlanabilir



BİYOPSİ İLE TEDAVİ BAŞLAMA KRİTERLERİ

 HBV DNA seviyesi 10.000 (10⁴) kopya/ml

(2.000 IU/ml) veya üzerinde olan hastalarda,

bu durumun belirtildiği rapor ve eki tetkik

sonuçlarına göre;

 Erişkin hastalarda; karaciğer biyopsisinde

Histolojik Aktivite İndeksi (HAI) ≥6 veya

fibrozis ≥2

 Erişkin hastada Ishak skoruna göre

kurallar belirlenmiştir.

Biyopsi yapmadan tedavi 

başlama kriterleri

 Erişkin hastalarda; en az 3 ay ara ile tekrarlanan

testlerde ALT normalin üst sınırının üzerinde ve

 FIB-4 skoru>1,45 veya APRI>0,5 üzerinde

olanlarda, tedaviye pegile interferonlar veya oral

antiviraller ile başlanabilir

 40 yaş üzerinde ve HBV DNA 20.000 IU/ml veya

üzerinde olan hastalarda biyopsi yapılmadan oral

antiviraller ile tedaviye başlanabilir

Tedaviye başlamak için biyopsi gerekli olan 

hastalarda biyopsi kontrendikasyonları 
❖ PT de 3 sn den fazla uzama veya trombosit sayısı <80.000 /mm3 

veya kanama eğilimini artıran hastalıklar 

❖ Kronik böbrek yetmezliği/böbrek nakli 

❖ Biyopsiye engel olacak konumda bir yer kaplayıcı lezyonun varlığı

❖ Karaciğer sirozu veya karaciğer nakli 

❖ Biyopsiye engel teşkil edecek şekilde ciddi yeti yitimine neden 

olan psikotik bozukluğu ve zeka geriliği olan hastalarda





KHB Tedavisi Başlamadan Önce….

• KC-S , HSK veya eşlik eden diğer KC hastalığı var mı? 

• Otoimmün hepatit, hepatosteatoz..vb durum 

• Gebelik?... şimdi… sonra 

• Koinfeksiyonlar (HIV-HCV-HDV) 

• Hasta daha önce KHB tedavisi almış mı? 

• Genotip, Antiviral direnç ?



Tedavide Seçilecek İdeal Ajan Nasıl Olmalı?

 KHB’de kullanım onayı almış tedaviler, PEG-IFN ve Nükleoz(t)id analogları (NA) dır. 

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection

PEG-INF-α tedavisi 

• HBV’nin immün aracılı kontrolünü 
sağlar ve ayrıca tedavi bittikten sonra 
yanıtın devam etme ihtimali vardır

• Belli bir süre verilir

• Parenteral verilmesi, yan etkilerinin sık 
olması ve sınırlı etkinliğinin olması 
önemli dezavantajlarıdır

• Dekompanse sirozda kontrendikedir

• Kompanse sirozda immüniteyi uyararak 
karaciğer hasarına neden olma ihtimali 
olduğu için dikkatli kullanılmalıdır



Pegile İnterferonların Kullanımı

• Genotip D’de pegile interferon yanıtının diğer genotiplere
göre daha düşük

• Seçilmiş vakalarda pegile interferonlar tedavide kullanılabilir 

• HBeAg pozitif, viral yükü düşük olan(HBV DNA <2x106 IU/ml) 
ve ALT’si yüksek olan (ALT>2XNÜS) hastalarda 
peginterferonların etkisi daha yüksektir 

• ALT normal olan veya HBV DNA > 109 IU/ml olan hastalara 
pegile interferon verilmemelidir

❖ Erişkin hastalarda pegile interferonlar ALT değeri normalin üst 

sınırının 2 katını geçen, 

❖ HBeAg negatif olan ve HBV DNA ≤ 107 kopya/ml 

❖ HBeAg pozitif olan ve HBV DNA ≤ 109 kopya/ml

❖ Pegile interferonlar en fazla 48 hafta süreyle kullanılabilir



Pegile İnterferon add-on tedaviÖzel seçilmiş hasta grubunda 

önerilmekte
NA ile tedavi altında 

HBVDNA baskılanmış

HBeAg serokonversiyonu gelişmiş 

HBsAg düzeyi < 1500 IU/mL

Bu tedavinin 24. haftasında

HBsAg düzeyi <200 IU/mL veya 1 

log’dan fazla düşüş varsa 

Tedavi 48-96 haftaya uzatılabilir

 De novo PEG-IFNα ve nükleoz(t)id analogları (NA) 

kombinasyon tedavisi genel olarak önerilmemektedir

 PEG-IFNα’nın ek (add-on) tedavi olarak kullanımı, NA 

tedavisi almakta olan ve HBsAg düzeyleri düşük 

seçilmiş HBeAg-negatif hastalarda değerlendirilebilir

EASL Clinical Practice Guidelines on the 
management of hepatitis B virus infection



Nükleoz(t)id analogları (NA)

 HBV replikasyonu sırasında viral DNA’ya entegre olarak DNA zincirinin erken 

sonlanmasına neden olur ve viral replikasyonun devamını etkili biçimde engellerler

 Bu inhibisyon, dolaşımdaki HBV DNA düzeylerinin azalmasıyla sonuçlanır

 NA’ler, cccDNA üzerindeki transkripsiyonel şablonu doğrudan etkilemediğinden 

uzun süreli NA tedavisi sonrasında cccDNA düzeylerinde yalnızca ılımlı bir azalma 

gözlenir

 Bu azalmanın, NA’lerin de novo enfeksiyonlar ve hücre içi yeniden dolum 

üzerindeki dolaylı etkilerine ve hücre bölünmesi yoluyla cccDNA havuzunun 

kademeli olarak seyrelmesine bağlı olduğu düşünülmektedir



Nükleoz(t)id analogları

 HBV DNA’nın uzun süreli baskılanması, KC’de inflamasyon ve fibrozisi azaltır,                 

siroz ve HSK gelişiminin önlenmesine katkıda bulunur ve sağkalımı iyileştirir

 Dekompanse sirozu olan hastalarda, HSK riskinde azalma MELD ve Child–Pugh

skorlarında düşüş ile sağkalım oranlarında artış sağlar



Nükleoz(t)id analogları; ETV, TDF veya TAF tercih edilmelidir

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 



Uzun Süreli Tedavide Nükleoz(t)id analogları (NA) Kullanımında 

Nelere Dikkat Edelim ?

 ETV, TDF veya TAF kullanılmalıdır

 ETV, TDF ve TAF arasında seçim yapılırken; 

 Renal yetmezlik ve kemik mineral yoğunluğunda azalma olmak üzere komorbiditeler

 Eşlik eden durumlar (örneğin doğurganlık çağındaki kadınlar, gebelik, ileri yaş) 

 Önceki tedaviler ve direnç durumu mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır

 Virolojik yanıt elde edilinceye kadar HBV DNA ve ALT düzeyleri her 3–6 ayda bir ölçülmeli 

 Virolojik yanıt sağlandıktan sonra, izlem aralığı 6–12 aya uzatılabilir

 HBsAg durumu yılda bir kez, mümkünse kantitatif HBsAg ölçümü yapılması önerilir

 HBeAg-pozitif hastalarda HBeAg ve anti-HBe testlerinin 12 ayda bir yapılması 
önerilmektedir

 Non-invaziv fibrozis değerlendirmesi her 12–24 ayda bir yapılmalıdır

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection



Uzun Süreli Tedavide Nükleoz(t)id analogları (NA) Kullanımında 

Nelere Dikkat Edelim ?

 Böbrek fonksiyonları, tedavi başlanmadan önce değerlendirilmelidir ve NA dozunun 

ayarlanabilmesi amacıyla tedavi süresince düzenli olarak izlenmelidir

 TDF tedavisi, glomerüler filtrasyon hızında azalma, tübülopati gelişimi, hipofosfatemi veya 

osteoporoz varlığında ETV veya TAF’a geçirilmelidir

 Büyük kohort çalışmaları ve meta-analizler, TAF içeren tedavi rejimlerinin, gerek HIV ile 

yaşayan bireylerde gerekse HBV enfeksiyonu olan hastalarda, TDF içeren rejimlere 

kıyasla daha yüksek lipid düzeyleriyle ilişkili olduğunu ortaya koymuştur

 TDF’den TAF’ye geçiş yapılan hastalarda, özellikle önceden mevcut metabolik risk 

faktörleri bulunan bireylerde, lipid profillerinin yakından izlenmesi ve kardiyovasküler

riskin dikkate alınması klinisyenler tarafından önemle gözetilmelidir

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection





Nükleoz(t)id Analoğu Tedavisi Alan  Hastalarda 
Tedavi Yanıtı Tanımları

 Tam virolojik yanıt; duyarlı bir yöntemle ölçülen HBV DNA’nın saptanamaz 
düzeyde olması (<20 IU/mL) olarak tanımlanır

 Parsiyel virolojik yanıt; HBV DNA düzeyinin düzenli olarak azalmaması ve 
>2.000 IU/mL’nin üzerinde kalması durumunda söz konusudur

 Virolojik yanıt yokluğu (non-response); nükleoz(t)id analoğu tedavisinin 6. 
ayında HBV DNA düzeyinde <1 log₁₀’luk bir düşüş olması şeklinde tanımlanır

 Virolojik direnç; HBV DNA düzeyinin en düşük değere kıyasla ≥1 log₁₀ artış 
göstermesi durumunda kabul edilir.

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection



Parsiyel virolojik yanıt, Virolojik yanıt yokluğu veya Direnç ortaya çıkması 

durumunda izlenecek yaklaşım nedir?

• Parsiyel virolojik yanıt veya virolojik yanıt yokluğu durumunda, ilk aşamada 

hastanın tedaviye uyumunun değerlendirilmesi gereklidir 

• Tedaviye uyumun doğrulanması halinde, nükleoz(t)id analoğu (NA) direnci ile 

ilişkili HBV varyantlarının saptanmasına yönelik test yapılabilir

• Parsiyel virolojik yanıt, virolojik yanıt yokluğu veya virolojik direnç varlığında 

aşağıdaki tedavi düzenlemeleri önerilmektedir:

• Daha önce nükleozid analoğu kullanılmışsa, TDF veya TAF tedavisine geçilmesi 

• Daha önce adefovir kullanılmışsa, ETV, TDF veya TAF tedavisine geçilmesi 

• Daha önce TDF veya TAF kullanılmışsa, ETV tedavisine geçilmesi veya tedaviye 
eklenmesi

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection



Parsiyel virolojik yanıt, Virolojik yanıt yokluğu veya Direnç ortaya çıkması 

durumunda izlenecek yaklaşım nedir?

• TDF, TAF ya da ETV tedavisi sırasında kalıcı düşük düzeyli HBV DNA (<2.000 IU/mL)

veya geçici viremi artışları (blipler) saptanması durumunda; ileri karaciğer 

fibrozisi yoksa ve direnç dışlanmışsa, tedavinin hemen değiştirilmesi gerekmez

• Bu durumda yetersiz tedavi uyumu veya intestinal emilimde azalma gibi olası 

nedenler göz önünde bulundurulmalıdır

 Sirozu olan hastalarda amaç, tercihen tedavinin 12. ayından sonra HBV DNA’nın 

saptanamaz düzeye indirilmesidir. Bu hedefe ulaşılamaması durumunda tedavinin 

yeniden düzenlenmesi düşünülmelidir

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection



Tedavi Ne Zaman Sonlandırılabilir?

 Nükleoz(t)id analogları (NA) ile antiviral tedavi, yalnızca hepatit B tedavisinde 

deneyimli bir hekimle konsültasyon sonrası ve yakın izlem garanti edilebiliyorsa 

sonlandırılmalıdır. 

 Tedavinin kesilmesine karar verirken; HBsAg düzeyi, HBeAg durumu, komorbiditeleri, 

HBV DNA baskılanma süresi, karaciğer fibrozis evresi ile birlikte hastanın tedaviye 

ilişkin anlayışı ve tercihi dikkate alınmalıdır 

 NA tedavisi, eşlik eden risk faktörleri bulunmaması koşuluyla, anti-HBs

serokonversiyonu olsun veya olmasın doğrulanmış HBsAg kaybı sonrasında 

sonlandırılmalıdır 

 HBsAg pozitif bireylerde NA tedavisinin kesilmesi değerlendirilirken, hasta seçiminde 

HBsAg düzeyleri kullanılmalıdır 

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis 
B virus infection



Tedavi Ne Zaman Sonlandırılabilir?

 İleri evre karaciğer hastalığı olmayan HBeAg-pozitif hastalarda;                         

HBeAg/anti-HBe serokonversiyonu ve HBV DNA’nın saptanamaz                                           

en az 12 ay geçtikten sonra, yakın izlem koşuluyla kesilebilir

 İleri evre karaciğer hastalığı olmayan seçilmiş HBeAg-negatif hastalarda, HBsAg kaybı 

gerçekleşmeden önce de NA tedavisi sonlandırılabilir

 Bunun için; *HBV DNA’nın en az 3–4 yıl boyunca saptanamaz olması, 

*HBsAg düzeyinin düşük olması                                                                            

*Yakın izlemin yapılabilmesi gereklidir 

 HBsAg düzeyine ek olarak, HBcrAg ve HBV RNA düzeyleri, tedavinin kesilmesi öncesinde 

hasta risk sınıflamasını daha da iyileştirmek amacıyla kullanılabilir

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection



Tedavi Ne Zaman Sonlandırılabilir?

EASL Clinical Practice Guidelines 
on the management of hepatitis B 

virus infection



Tedavinin Nihai Hedefleri

 Primer hedef  

Kalıcı HBV DNA negatifliği 

 Sekonder hedef 

Serum ALT düzeyi normalizasyonu

KC histolojisinin düzelmesi 

HBeAg kaybı veya serokonversiyonu

HBsAg kaybı veya serokonversiyonu (FONKSİYONEL KÜR)

Genoma entegre olmuş olan HBVDNA ve cccDNA kaybı (STERİL KÜR)



Gelecekte neler var ?



• Giriş İnh;Bulevirtide(BLV), Myrcludex

• CAM(Capsid assembly modulators

(Vebicorvir)                                                      
HBV kapsid toplanmasını hedef alır

• cccDNA silencers
HBV eradikasyonu için viral rcDNA’nın

cccDNA’ya dönüşümünü engelleyerek HBV 

gen düzenlemesini engellemek ve viral

persistansı ortadan kaldırmak hedefleri, ancak 

henüz preklinik çalışmaları mevcut

• NAPs(Nükleik asid polymers) 
Hepatositten HBV subviral partiküllerin salınımını 

ve toplanmalarını inh eder. Serum HBsAg

düzeyinde hızlı düşüş sağlar

• RNAi (Small interfering RNA) 
mRNA’ya bağlanarak viral proteinlerin 

translasyonunu inh eder

• ASOs (antisense oligonucleotides) 
(Bepirovirsen)

Hepatosit içine yüksek konsantrasyonda    

girerler,  viral protein translasyonunu inh eder, 

virion, subviral partiküllerin üretimini azaltır

Fung S, Choi HSJ, Gehrin A, Janssen HLA. Getting to HBV cure:The

promising paths forward.Hepatology 2022;76:233-250





• CAM ile NA’ları kombine HBVDNA’da önemli supresyon

• NAP, Peg-IFN ve NA  kombine HBVDNA ve HBsAg’de önemli supresyon

• SiRNA olan (VIR-2218)ile PEGIFN kombineHBVDNA, HBsAg’de önemli 

supresyon

Translasyon

inhibitörü

Translasyon

inhibitörü

HBsAg inhibitörleri 
(HbsAg salınımı ve 

subviral partiküllerin 
birleşimini inh

ederler

Fung S, Choi HSJ, Gehrin A, Janssen HLA. Getting to HBV cure:The

promising paths forward.Hepatology 2022;76:233-250



Gelecekte  neler var?



Fung S, Choi HSJ, Gehrin A, Janssen HLA. Getting to HBV cure:The

promising paths forward.Hepatology 2022;76:233-250

Gelecekte HBV kürü 3’lü kombinasyon tedavileri ile 

mümkün olacak gibi görünmekte;

 Replikasyonu inh eden tdv’ler

 Antijen azalımı sağlayan tdv’ler

 İmmun sitimülasyonu sağlayan tdv’ler



HBV İnfeksiyonu Son Söz

 Etkin aşılamayla hepatit B prevalansı bütün dünyada giderek azalmaktadır 
ancak DSÖ 2030 hedeflerine ulaşmak zor

 Mevcut hastalarda karaciğer komplikasyonlarına engel olmak için tedavi 
endikasyonları giderek genişletilmektedir

 Güçlü antivirallerle çok başarılı tedaviler yapılmasına rağmen virusun
karaciğerden tam olarak eradike edilmesi bugün için mümkün 
görünmemektedir, DEA’lere ihtiyaç vardır

 Tam kür sağlanmasa bile mevcut tedavilerle karaciğer komplikasyonlarına bağlı 
ölüm oranı çok düşürülmüştür

 Yüksek kür oranı olan, kullanım süresi belli, yeni tedavilere ihtiyaç vardır



Sabrınız için teşekkür ederim


