
Veri Sınıflandırma Tipi: Genel / General

Olgularla

Hepatit B Yönetimi

Dr. Süda TEKİN
Acıbadem Ataşehir Hastanesi
İnfeksiyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dalı Uydu/Drogsan

20.09.2024



Veri Sınıflandırma Tipi: Genel / General

 Olgu 1

 HBV Reaktivasyon

 Olgu 1

 Gebede HBV

 Olgu 3

 HBV düşük viremi

 Soru & Yanıt

Neler Konuşulacak?
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Olgu 1

• 50 yaş, Erkek, öğretmen

• Romatoid artrit; 10 yıl

Tedavi

Baricitinib

Prednizolon

Etanercept

Takipsiz dönemler 

2019 Ekim-Bilinen İlk Seroloji

HBs Ag: Negatif

Anti HBs: Pozitif 250 IU/L

ALT: 32 U/L

AST: 28 U/L
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Olgu 1-Ekim 2021

Devam eden ağrılar

Romatoloji => anti-TNF tedavisine rağmen hastalığı kontrol edilemeyen

hastanın methotreksat ile rituksimab kullanması uygundur.

Seroloji

• HBs Ag: Negatif

• Anti HBs: Pozitif 180 IU/L

• Anti HBc Ig G Pozitif

• ALT: 30 U/L

• AST: 27 U/L
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Hocam 

sadece 

şuraya imza 

attıracaktım
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Olgu 1- Haziran 2022

ALT: 129 U/L

AST: 117 U/L

ALP: 96 U/L

GGT: 26 U/L

PLT: 183 x 109/L

 INR: 1.03

HBs Ag: Pozitif, 1240 S/CO

Anti HBs: Negatif

Anti HBc Ig G: Pozitif

Anti HBc Ig M: Pozitif

HBV DNA: 17000 IU/ml

Tenofovir alafenamide fumarate (TAF) 1x1 başlandı 

Takip 3. ayında

• ALT: 34 U/L,  AST: 23 U/L

• Delta Ab: Negatif

• HBV DNA: Negatif

• HBs Ag: Pozitif
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Tekin S, Karakeçili F, et al. Management of CHB in special patient groups: Klimik Derg. 2023;36: 23-42.
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Olgu 2

• 35 yaş, Kadın, Bankacı

• Evli, İVF için KHD polk 

başvurusu 

Öykü

 Bildiği 10 yıldır HBsAg pozitif

 Taşıyıcı (?)

 Takipsiz

 Anne ve abide de var

2024 Şubat detaylı Seroloji

HBs Ag Pozitif

HBeAg Negatif

Anti HBe Pozitif 

HBV DNA: 1500 U/ml

Anti HDV negatif

• ALT: 28 U/L

• AST: 23 U/L

• WBC: 9800

• PLT: 230 x 109/L

• INR: 1,11
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Olgu 2

• Gebeliğinin 14. 

haftasında kontrol

2024 Mayıs Tetkikleri

HBs Ag Pozitif

Anti HBe Pozitif 

ALT: 52 U/L

HBV DNA: 280.000.000 IU/ml

Detaylı anlatım

Tedavi kararı??

Tenofovir alafenamide fumarate

(TAF) 1x1 başlandı. 

Hasta tolere etti

Gebeliğinin 8. ayında

HBV DNA: negatif

ALT: 34  
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Gebelik Döneminde Kronik Hepatit B Tedavisi
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Gebelik Çalışması 
KHB’li ve Yüksek Düzeyde Viremisi Olan Annelerde HBV Bulaşını Önlemek için 

TAF Deneyimi

Saptanabilir HBV DNA > 100 IU/mL
Ding Y, et al. Aliment Pharmacol Ther. 2020;52(8):1377-1386. doi: 10.1111/apt.16043. 

HBeAg+, HBV DNA >200,000 IU/mL olan, ikinci veya üçüncü trimesterden doğuma kadar 
TAF alan annelerle yürütülmüş çok merkezli, tek kollu, retrospektif ulusal kohort çalışması

TAF ile annelerde etkili HBV DNA baskılaması 
sağlanmıştır 

TAF tedavi
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Bebeğin Özellikleri n=73

Doğumda

Gestasyonel yaş, hafta 38±3

HBeAg+, n (%) 40/52 (77)

HBsAg+, n (%) 0

Saptanabilir HBV DNA, n (%) 0

20-28. Haftada

Defektler veya malformasyonlar, n (%) 0

HBsAg+, n (%) 0

Saptanabilir HBV DNA, n (%) 0

İmmünoprofilaksiyle birlikte TAF tedavisi, yüksek düzeyde viremisi olan annelerden 
çocuklara bulaşı etkin biçimde önlemiştir

Postpartum 28. Haftada annelerde ve bebeklerde güvenlilik sorunu gözlenmemiştir

Büyüme parametreleri

Anneleri TAF ile tedavi edilmiş 

bebeklerin fiziksel gelişim 

açısından boy, kilo ve baş 

çevresi değerleri ulusal 

standartlarda veya bu 

standardların üzerindeydi

Gebelik Çalışması 
KHB’li ve Yüksek Düzeyde Viremisi Olan Annelerde HBV Dikey Bulaşını Önlemek için TAF

Deneyimi

Ding Y, et al. Aliment Pharmacol Ther. 2020;52(8):1377-1386. doi: 10.1111/apt.16043. 
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Olgu 3

HP, 56 yaş, Kadın, ev emekçisi

Mayıs 2022-Bilinen İlk Seroloji

• HBs Ag Pozitif 

• HBe Ag Negatif

• Anti HBe Pozitif

• ALT: 36 U/L

• AST: 32 U/L

• AFP: 1.3

• HBV DNA: 230 U/ml

Ekim 2022 

ALT: 26 U/L

AST: 22 U/L

HBV DNA: 140 U/ml

Mart 2023 

ALT: 36 U/L

AST: 29 U/L

AFP: 2.6

HBV DNA: 97 U/ml

*Olgu Dr. N.Demirtürk ve ekibi takipli 
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Olgu 3

Nisan 2024 

ALT: 136 U/L

AST: 96 U/L

AFP: 3.6,  GGT: 182, ALP: 122

Total/direkt bil: 0.7 /0.3

HBV DNA: 230 U/ml

BK: 4500

Trombosit: 205 x 109/L

Hb: 11.7 mg/dl

INR: 1.1

Alb: 4.3

*Olgu Dr. N.Demirtürk ve ekibi takipli 
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Olgu 3

Nisan 2024 

ALT: 136 U/L

AST: 96 U/L

HBe Ag negatif

Anti HDV negatif

HBV DNA: 230 U/ml

Sizce hasta nasıl izlenmeli?

a. HBV DNA düşük takip

b. HBV DNA tekrarı

c. KCFT yüksekliğinin diğer nedenleri 

araştırılmalı

d. Karaciğer biyopsisi yapılmalı

*Olgu Dr. N.Demirtürk ve ekibi takipli 
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Olgu 3

Nisan 2024 

ALT: 136 U/L ,   AST: 96 U/L

HBe Ag negatif,    Anti HDV negatif

HBV DNA: 230 U/ml

TEDAVİ???

*Olgu Dr. N.Demirtürk ve ekibi takipli 
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Olgu 3

Nisan 2024 

ALT: 136 U/L

AST: 96 U/L

HBV DNA: 230 U/ml

 Tenofovir alafenamide fumarate

(TAF) 1x1 başlandı. 

 Takip 3. ayında

• ALT: 34 U/L,  AST: 23 U/L

• Delta Ab: Negatif

• HBV DNA: Negatif

• HBs Ag: Pozitif

*Olgu Dr. N.Demirtürk ve ekibi takipli 
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Chen CJ et al. JAMA. 2006;295:65-73, Iloeje UH et al. Gastroenterology. 2006;130:678-686,Wong, J Hepatol 2018: 69(4):793-02, 
Tong M et al. Aliment Pharmacol Ther. 2018;1–20, Yip, APASL 2018, Oral YIA-C-0, Terrault, NA 2018 Update on Prevention,

Diagnosis, and Treatment of Chronic Hepatitis B: AASLD 2018 Hepatitis Guidance, Yu MW et al. J Natl Cancer Inst 2005;97:265-
72, Yang et al. NEJM 2002;347:168-74

Sirozlu

HBV DNA > 2,000 IU/mL

Artmış ALT Düzeyi

HBeAg serokonversiyonuna 
kadar geçen sürenin uzaması

HBeAg (-) KHB gelişmesi

Genotip C

Erkek

>40 yaş

Ailede HSK öyküsü

Sahra altı Afrika ve Asya’da 
doğanlar

Konak Faktörleri
Virus ve Hastalık Faktörleri 

KHB İlişkili HSK’nın Risk Faktörleri
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Tedaviyi etkileyen faktörler

İnfeksiyonun alındığı yaş Karaciğer hastalığının devamlı aktif
olması, sık alevlenmeler

İnfeksiyonun süresinin uzun olması Metabolik faktörler (DM, obezite)

Erkek cinsiyet Karaciğer kanseri için aile öyküsü

Alkol tüketimi ( >50 g etanol/gün) Yüksek coğrafik endemisite

HCV, HDV ve HIV koinfeksiyonu CD4 < 200/mL olması

Fibroz evresinin ileri olması

HBV genotipi ; 

A: Siroz riski düşük, HSK gelişebilir 

C: Hepatit ve HSK riski yüksek

D: Anti-HBe (+) HSK riski yüksek

TEDAVİ
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Nguyen MH, et al. Hepatitis B virus. Clin Microbiol Rev. 2020; 33:e00046-19

KHB Yönetiminde Rehberlerin Önerileri 
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KHB Tedavisinde Antiviraller

Guidelines
HBeAg+ or HBeAg-

without cirrhosis

Compensated 
Cirrhosis

Decompensated 
Cirrhosis

AASLD 2018
TAF*, TDF, ETV, or Peg-

IFN
TAF, TDF or ETV TDF or ETV^

AATA 2018 TAF, TDF, ETV or Peg-IFN TAF, TDF or ETV TDF or ETV

EASL 2017
TAF, TDF, ETV, 

or Peg-IFN

TAF, TDF or ETV;

Peg-IFN may be used in 
selected patients with 
compensated cirrhosis

TAF, TDF or ETV

JSH 2017 TAF, TDF, ETV, or Peg-IFN TAF, TDF, or ETV TAF, TDF, or ETV

APASL 2015 TDF, ETV, or Peg-IFN

TDF or ETV; 

Peg-IFN for well-
compensated disease

TDF or ETV

US Algorithm
2015

ETV, TDF or Peg-IFN

TDF or ETV; 

Peg-IFN may be used in 
well-compensated 

cirrhosis

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
0
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Nguyen MH, et al. Hepatitis B virus. Clin Microbiol Rev. 2020; 33:e00046-19

KHB Yönetiminde Kılavuzlar
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J Hepatology. 2022; 76: 1249-62.

HBV komplet kür tedavisinin önündeki 

engeller;  

HBV replikasyonu ve antijen üretimi için 

rezervuarlar yer almaktadır (cccDNA ve 

entegre HBV DNA) 

Yüksek viral yük (HBV DNA ve HBsAg) 

Bozulmuş doğal ve kazanılmış bağışıklık

qHBsAg <1000 IU/ml  düşük replikatif faz 

intrahepatik cccDNA düzeyleri 



Veri Sınıflandırma Tipi: Genel / General

Clin Gastroenterol Hepatology. 2022;20:427–37

Findings
 Switching to TAF from TDF for 48 weeks was noninferior in maintaining 

viral suppression in patients with MDR HBV. 
 Showed a decline in mean ALT levels and improved bone and renal safety 

compared with the continuation of TDF at week 48. 

 Compared with TDF continuation, switching to TAF was associated with 
greater increases in mean body weight and total, LDL, and HDL cholesterol
levels at week 48 from baseline. 

 Çoklu ilaca dirençli HBV hastalarında, 

etkinlik kaybı olmaksızın kemik ve 

böbrek güvenliğinin iyileştirilmesi için 

TDF'nin yerine TAF kullanılabilir.
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• Plazma yarılanma T1/2 ; TAF için 30–90 dakika iken, TDF için 0.4 dakika

• TAF plazmada TDF’ye göre daha stabil 

• Hepatositlerin alımını daha efektif hale getiriyor

• Dolaşımdaki TFV 300 mg ile TAF’ın 25 mg dozuna göre % 90 daha az

• TAF böbreklerden proksimal tüplerden aktif tübüler sekresyon ve pasif

glomerülar filtrasyon ile kombine atılıyor

• TDF’den farklı olarak, TAF renal taşıyıcılarla OAT1 ve OAT3 etkileşime 

girmiyor ona bağlı bir sitotoksisite olmuyor

• Tersine TDF, plazmada TFV’ye dönüşüyor, seçici olarak renal proksimal 

tübül hücrelerinde eksprese edilmesi ile ilacın doza bağlı bu hücrelerde 

birikimi oluyor

HBV ve Hangi Tedavi?



Veri Sınıflandırma Tipi: Genel / General

KHB hastalarının yönetimi ve tedavisi: Kişiselleştirilmiş tıbba doğru

Sonuç olarak;

 HBV infeksiyonu küresel bir halk sağlığı sorunu olmaya devam ediyor

 KHB'li hastalarda siroz ve HSK’ye ilerleme riski yüksektir

 KHB'nin ‘kür' tedavisi yok

 Tedavide direnç bariyeri ETV, TDF ve TAF kullanılmakta

 Hepatit B, güvenli, mevcut ve etkili aşılarla önlenebilir.
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