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OZET

Hepatit B virus ( HBV) enfeksiyonu tilkemizde ve diinyada sik gériilen 6nemli bir saglik sorunudur. Onkoloji
pratiginde HBsAg pozitif hastalara siklikla rastlanabilmektedir. HBV reaktivasyonu hematolojik ve solid
tiimorlii hastalarda kemoterapi sirasinda ve sonrasinda goriilebilen bir problemdir. Tedavide kullanilan
ajanlar arasinda 6zellikle antrasiklinler, steroidler ve diger immunosupresif ilaclar bircok ¢calismada hepatit
reaktivasyonuyla iliskilendirilmistir. HBV reaktivasyonunun iki 6nemli fazindan birincisi kemoterapiye bagl
immunosupresyon ve digeri Remoterapi sonrasit olugsan immun rekonstitiisyondur. Kemoterapi aday: olan
tiim kanserli hastalar, hepatit B seropozitifligi acisindan test edilmeli; multidisipliner olarak reaktivasyon riski
ve profilaksi acisindan degerlendirilmelidir. Hepatit reaktivasyonu, erken tani konup tedavi edilmezse
oltimciil olabilmektedir. Bu derlemede, hepatit B seropozitivitesinin prevalansi, hepatit B reaktivasyonunun
insidanst, profilaksinin etkinligi ve tedavisi gézden gecirilmistir.

Anahtar kelimeler: Hepatitis B, kemoterapi, kanser, lamivudin

SUMMARY

Hepatitis B Reactivation in Patients Undergoing Chemotherapy

Hepatitis B virus (HBV) infection is a frequent and an important health problern in our country and worldwide.
HBsAg positive patients are frequently encountered in oncology practice. HBV reactivation is a problem that
can be encountered during or after chemotherapy in patients with hematological and solid tumors. The
chemotherapeutic agents, especially anthracyclines, steroids and other immunosuppressive drugs have been
associated with hepatitis reactivation in several studies. HBV reactivation has two important phases; the
initial phase is chemotherapy-induced immunosuppression and the second phase is immune reconstitution
occurring after chemotherapy. All of the cancer patients who are candidates for chemotherapy should be
tested against hepatitis B infection; should be evaluated for the reactivation risk and prophylaxis in a
multidisciplinary manner. Hepatitis reactivation may be fatal unless it is diagnosed and treated early. In this
review, the prevalence of hepatitis B seropositivity, incidence of hepatitis B reactivation, efficacy of
prophylaxis and the treatment of hepatitis B reactivation were reviewed.
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Hepatit B Virusu (HBV), insanlarda akut ve kronik
enfeksiyona, karaciger kanserine, siroza ve akut
karaciger yetmezligine neden olabilen bir virustur
(1). Onkoloji pratiginde siklikla kemoterapiye veya
radyoterapiye aday hastalarda hepatit B yilizey
antijeni (HBsAg) pozitifligi saptanmaktadir. Kemo-
terapiye bagh immunosupresyon ya da kemo-
terapi sonrasi olan immun rekonstitiisyon dénem-
lerinde hepatit B reaktivasyonu olabilmektedir (2).
HBsAg tastyicilarinda, immunosupresyon sonra-
sinda sarilik, transaminazlarda artis ve karaciger
yetmezligi tablosuyla karakterize kronik hepatit B
(KHB) alevlenmeleri gozlenebilir. Bu durum,
klinikte ciddi mortalite ve morbidite nedeni olabil-
mektedir. Literatiirde siklikla hematolojik kanserli
hastalarda hepatit B reaktivasyonlarn bildirilmekle
birlikte solid timorli vakalarda da benzer tablo
olusabilmektedir (2, 3). HBV reaktivasyonlari
olume neden olabilecekleri gibi, kemoterapi
zamaninin gecikmesine veya kemoterapi protoko-
linden erken ayrilmalara da neden olabilir (4). Bu
makalede, onkolojik hasta grubunda hepatit B
reaktivasyonu ile ilgili risk faktorleri, reaktivasyona
kars1 alinacak 6nlemler, hasta takibinde kullanila-
bilecek laboratuvar parametreleri ve tedavisi
gozden gecirilmistir.

1. Genel Bilgiler

HBV, Hepadnaviridae ailesinde yer alan
hepatotropik, zarfl ve kismen cift sarmalli bir DNA
virusudur. Hepatit B, en sik rastlanan viral
enfeksiyon ajanlarindan biridir. Diinya c¢apinda
yaklasik 350 milyon kisi enfektedir ve her yil 1
milyon insan bu enfeksiyonun komplikasyonlari
nedeniyle yasamini yitirmektedir (5).

Ulkemizde HBsAg prevalansi ortalama %5 (%3-7)
olup, anti-HBs prevalansi ise %32.2 olarak saptan-
mustir (6). Kan donérlerinde hepatit B seropreva-
lansinin arastinldigr bir baska calismada HBsAg
prevalansinin  %4.19 oldugu bulunmustur (7).
Ulkemizde cografik bolgelere gére HBsAg preva-
lansi belirgin degiskenlik gosterebilmektedir (7,
8). Yeni kanser tanisi almis hastalarda HBsAg ve
anti-HBs prevalansi sirasiyla %4.8 ve %14 olarak
saptanmustir (9). Giineydogu Anadolu bdolgesin-
deki Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma olgula-
rinda ise HBsAg ve anti-HBs siklhig1 sirasiyla %14.5
ve %44.5 olarak bulunmustur (10).

HBV reaktivasyon ataklannin cogu, HBsAg pozitif
bireylerde ortaya cikmaktadir. Bununla beraber,
HBV'nu temizlemis (HBsAg negatif, anti-HBs ve
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anti-HBc total pozitif) bireyler de reaktivasyon icin
risk altindadir. HBeAg, viral replikasyonun énemli
bir gostergesi olmakla beraber, negatifligi viral
replikasyonun olmadigini gostermez. Akdeniz
bolgesinde prekor mutant, HBeAg negatif oldugu
halde replikasyonunu devam ettiren viruslara
siklikla rastlanmaktadir. HBV enfeksiyonu olan
bireylerde viral replikasyonun en iyi gostergesi HBV
DNA'dir (8).

Anti-HBs pozitif olan bir hastanin yeniden HBsAg
pozitif duruma gecmesine seroreversiyon
denmektedir. Viral replikasyon sirasinda Kkara-
cigerde olusan ve anti-HBs gelismesine ragmen
hepatosit sitozoliinde sebat eden cccDNA'nmin
uygun sartlarda yeniden aktive olarak virus
tiretmesiyle iligkilidir (11).

HBV reaktivasyonunda oncelikle immun sistem
tarafindan kontrol altinda tutulan viral replikas-
yonun 6niindeki engel kalkar. Viral replikasyonun
tizerindeki immun g6zetimin ortadan kalkmasiyla
virus replikasyonu baslar. Virus replikasyonunu
viremi takip eder. Vireminin ortaya cikisini takiben
2-3 hafta icinde transaminazlarda yiikselmeyle
karakterize sitolitik ve non-sitolitik hiicre yikimi
gerceklesir. Hastalarin bir kisminda halsizlik,
yorgunluk ve bulanti gorilebilir. Vakalarin %10-
22'sinde sanlik gozlenir. Bu vakalann %4-41'inde
oliim meydana gelebilir (11, 12).

2. Kemoterapi alan hastalarda reaktivasyon ile
iliskili risk faktorleri

Hepatit B reaktivasyonu icin cok sayida risk faktorii
bildirilmis olmakla birlikte, net olarak tanimlanmuis
bir risk faktorii yoktur. Goreceli olarak geng yas,
erkek cinsiyet, HBsAg pozitifligi, HBeAg pozitifligi,
tedavi oncesi yilksek HBV DNA duzeyleri, tedavi
Oncesi yiikksek alanin aminotransferaz (ALT)
diizeyi gibi cok sayida risk faktora bildirilmistir (13,
14, 15).

Hepatit B reaktivasyonu, kemoterapi verilen
hematolojik ya da solid tiimorlii hastalarda gergek-
lesebilir. Literatiirde hematolojik kanserli hasta-
larda daha fazla reaktivasyon bildirilmistir (13, 16,
17). Bu hasta grubunda, antrasiklin ve steroidlerin
daha sik kullanilmasinin bununla iliskili olabilecegi
distinilmektedir. Bununla birlikte, kiiratif amacla
tedavi edilen bu hasta grubunda gerceklesen reak-
tivasyon olaylarnin tedavide 6énemli aksamalara
neden olduklar icin daha sik bildiriliyor olmasi da
muhtemeldir. Kullanilan yiiksek doz kemoterapi
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iceren rejimler reaktivasyona egilimi artirabilmek-
tedir. Literatiirde siklikla antrasiklin kullanimi son-
ras1 gelisen hepatit B reaktivasyonlan bildirilmekle
birlikte, tim kemoterapdétiklerle bildirilmis vakalar
bulunmaktadir (2). Rituksimab (anti-CD20) ve
benzeri hedefe yonelik tedavi ajanlarinin kullanimi
sonrasl ortaya ¢ikan reaktiyasyon olgulan bildiril-
mistir (18, 19, 20). Rituksimab hastalarda uzun
siireli bir immunosupresyona neden olarak reakti-
vasyon olusumunu tetiklemektedir. Ancak, bu
ilaclann viral replikasyon tizerinde direkt stimtilator
etkilerinin olabilecegi de diistiniilmektedir.

Allojenik kemik iligi nakli yapilan ve HBV dogal
bagisikligi bulunan bir grupta HBV reaktivasyonuyl-
a iligkili risk faktorleri arasinda tedavi 6ncesi anti-
HBs titresinin 6nemi vurgulanmustir. Anti-HBs titresi
diisiik olan grupta ve Kkronik graft-versus-host
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disease (GVHD) olgularinda HBV reaktivasyonlari
daha sik saptanmistir. Posttransplant 1, 2 ve 3. yillar-
da HBV reaktivasyonunun gelisme ihtimali sirayla
9%9.9, %24.6 ve %35 olarak hesaplanmustir (21).

3. Hepatit B reaktivasyonu tanisinda kullanmilan
klinik parametreler

Hastalar klinik olarak sarilik, sag tist kadran agrisi,
bulanti ve kusma gibi parametreler acisindan
yakin takip edilmelidir. Tedavi 6ncesi hastalarda
bazal aminotransferazlar, alkalen fosfataz, gama
glutamil transpeptidaz, bilirubin dizeyleri
olcilmeli ve bu 6lctimler her kemoterapi siklusu
oncesi tekrarlanmalidir. Tedavi 6ncesi HBV DNA
(kantitatif), HBeAg, anti-HBe, anti-HBs, anti-HCV
ve anti-HDV calisiilmalidir (Tablo 1).

Tablo 1. Hepatit B serolojisinin degerlendirilmesi
Degerlendirme HBsAg Anti-HBs HBe Ag Anti-HBe Anti-HBc IgM Anti-HBc IgG HBV DNA
Akut hepatit B (+/-) Q) (+/-) Q) +) Q) (+/-)
Asilama ile kazanilmis
bagisiklik G (+) Q) G Q) Q) Q)
Kronik hepatit B
(HBeAg pozitif) +) Q) (+) Q) (+/-) +) +)
Kronik hepatit B
(HBeAg negatif) (+) @) ®) (+/-) (+/-) (+) (+)
Okkiilt HBV
enfeksiyonu Q) (+/) Q) (+/) Q) ) +)
Akut alevlenme (+) ®) (+/-)  (+/7) (+/-) (+) (+)
inaktif HBV tasiyici (+) ) ) (+) ) (+) (+/-)

Hepatit B reaktivasyonu ile ilgili literatiirde farkli
tanimlamalar bulunmakla birlikte, kullanilan
temel parametreler ALT ve HBV DNA'dir. Hepatit B
reaktivasyonu 2 fazdan olusmaktadir (22). Baslan-

gic fazinda kemoterapiye veya immunosupresif
tedaviye bagh olusan immunosupresif durum viral
replikasyonun artisina yol acar ve HBV DNA artar
(Sekil 1).

Lamivudine
Entekavir
Tenofovir

Kemoterapi , HBV/DNA

Zaman

Akut hepatit
Hepatik yetmezlik

Kronik hepatit

Sekil 1. Hepatitis B reaktivasyonunun patofizyolojisi
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Hepatositlerde viral protein ekspresyonu artmakta-
dir. ikinci faz ise kemoterapi veya immunosupresif
tedavinin kesilmesi sonrasinda immunitenin
diizelmesiyle olusur. Viral protein ekspresyonu
olan hepatositler immun cevabin artmasi
sonrasinda hasara ugrarlar. ALT diizeylerinde ani
olarak olusan ve normal iist sinirin 5 katindan fazla
olan artis ya da bazal ALT diizeylerinde 3 kattan
fazla olan artis reaktivasyonla uyumlu olarak kabul
edilmektedir (22). HBV DNA diizeyinin daha 6nce
negatif iken oOlciilebilir diizeylere (>60 kopya/mL
olarak tamimlanabilir) gelmesi ya da bazal
diizeyden 10 kattan daha fazla artis olmasi
reaktivasyonla uyumludur (23).

4. Ayiric tam

Onkolojik hasta grubunda, karaciger enzim yiik-
sekligi tablosu ile sik sik karsilasiimaktadir. Ayirici
tan1 yapilmasinda hikaye 6nemli yer tutmaktadir.
Bu hasta grubunda, doktorun bilgisi disinda
antibiyotik, analjezik ve bitkisel trtinlerin kullani-
mina siklikla rastlanilmaktadir. Alkol kullanimi, son
alti ay icinde transfiizyon, cinsel temas, iv madde
kullanimi, seksiiel tercih, kullandigi ek gida ve
herbal iriinler, meslek, etrafinda sarilik geciren
insanlarn olup olmadig), dokiintili bir hastahk
gecirip gecirmedigi dikkatlice sorgulanmalidir.
Kemoterapotik ajanlarla ilgili olarak da siklikla
karaciger enzim yiiksekligi tablosu ortaya cikabil-
mektedir. Kemoterapétiklerle olusan karaciger
disfonksiyonu, geri doniisiimlii ya da geri doni-
stimsiiz olabilmektedir (24). Hepatotoksisite riski
yiksek olan bazi ajanlar metotreksat, sitarabin,
interferonlar, nitrozoireler, siklofosfamid ve
gemsitabindir (24). Kemoterapoétiklerle olusan
karaciger toksisitesi, oliimciil olabilecegi i¢in yakin
takip gerektirir.

Karaciger metastazlan da karaciger enzim yuk-
sekliginin bir baska nedenidir. Hastalik progres-
yonuna bagli olarak karaciger enzim diizeylerinde
artis meydana gelebilir. Uygun gorintileme
yontemleri ile ayirici tani yapilmasi kolaylasabilir.

Enfeksiyonlar da karaciger enzim yiksekligine
neden olabilirler. Immunosuprese hastalarda
sitolomegavirus ve herpes simpleks gibi viral
enfeksiyonlar, sepsis ve karaciger apsesi gibi
bakteriyel enfeksiyonlar ve hepatosplenik kandi-
diyazis gibi fungal enfeksiyonlar karaciger enzim
yiiksekligine neden olabilir (2, 25). Uygun
serolojik, radyolojik ve kiiltiir ydntemleri ile ayirici
taniyapilabilir.
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Karaciger enzim yiiksekligi gelisen hastalarda
mutlaka bazal hepatit serolojisi gozden geciril-
melidir. Bazal serolojisi negatif olan hastalarda acil
olarak gerekli laboratuvar calismalan tekrarlan-
mahdir (2,17).

Onkolojik hastalarda sik kan transfiizyonu yapiliyor
olmasi nedeniyle de akut viral hepatit G, TTV
hepatiti, gelisebilecegi akilda tutulmalidir.
Hastalardan tekrar istenecek baslca tetkikler, anti-
HAV IgM, HBsAg, anti-HBs, anti-HBc IgM, HBeAg,
HBV DNA, anti-HBs, anti-HCV, gerekirse HCV RNA
ve anti-HDV'dir. Bunlarin yam sira Epstein Barr
virus, Sitomegalovirus ve Herpes simpleks [ ve Il'ye
yonelik serolojik tetkiklere ayci tanida ihtiyag
duyulabilir.

Klinik olarak hepatit alevlenmesi yasanmasa bile
seri DNA ol¢cumleri yapilmasi, HBV reaktivasyo-
nunun saptanmasinda 6nemlidir (4). Anti-HBc IgM
alevlenmeler sirasinda pozitiflesebilir. Daha 6nce-
den HBeAg negatif olan olgularda, HBeAg tekrar
pozitiflesebilir ve anti-HBc IgM pozitif saptanabilir.

OKkkiilt HBV enfeksiyonu tanisinda giicliik ¢ekilen
bir durumdur. Bu hastalarda anti-HBc total pozitif,
HBsAg negatif olarak saptanir. Hatta bazi hasta-
larda anti-HBs pozitif bile bulunabilir. Anti-HBc
total pozitif olan bireylerde viral DNA duyarl bir
yontemle arastirilmalidir (26, 27).

Etiyolojik tiim faktorlerin ekarte edilmesine ve ilag
tedavisine ara verilmesine ragmen karaciger
enzim yiiksekligi devam eden hastalarda karaciger
biyopsisi yapma gerekliligi ortaya ¢ikabilir.

5. Hepatit B reaktivasyon tedavisi

Reaktivasyondan siiphelenilen hastalarda acil
olarak antiviral tedaviye baslanmalidir. Kemo-
terapi ve hepatotoksisite potansiyeli olan ajanlar
kesilmelidir (2). Hastalara yakin izlemle destek-
leyici tedavi uygulanmali, koagiilasyon paramet-
releri ve viral yiik yakin olarak takip edilmelidir.
Hasta takibinin deneyimli bir gastroenterolog veya
enfeksiyon hastaliklari uzmani goézetiminde
olmasi gereklidir.

immunosupresif veya anti kanser tedavi alacak
tiim HBsAg pozitif hastalara HBV DNA calisiimali
ve bu sonuctan bagimsiz olarak antiviral tedavi
baslatiimalidir (27). Antiviral tedavi, immunosup-
resif ilaclar veya kemoterapétiklerin kesilmesinin
ardindan en az 6-12 ay daha devam etmelidir (2,
27).
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Gunumiizde HBV reaktivasyonu tedavisi alaninda
deneyim kazanilmis ajan lamivudindir (27, 28, 29
30). Lamivudin tedavisi, viral yiikii diisiik ve ilac
direnci gelisim ihtimali az olan hasta grubunda
basarnyla kullanilabilir (30, 31, 32). Lamivudin
kullanimiyla yillar icinde gittikce artan oranda viral
diren¢ indiklenmektedir. Lamivudin direncli HBV
mutantlari, tedavinin 6-9. ayinda ortaya cikmaya
basglar ve ila¢ direncli mutantlann gelisimini
hepatit alevlenmesiizler (33).

Lamivudine diren¢ kazanan virusun, diger
antiviral ajanlara yanitinda da azalma gozlenir.
Dolayisiyla tedavi baslangicinda, direng gelistirme
potansiyeli diisiik antivirallerle tedaviye baslamak
daha uygun olabilir. Son yillarda lamivudin haricin-
de adefovir, entekavir, tenofovir ve telbivudin gibi
yeni antiviraller piyasaya striilmustir. Viral yiiki
yiksek hastalarin tedavisinde diren¢ bariyeri
yiiksek olan (entekavir ve tenofovir gibi) yeni
antiviral ajanlarin kullanilmasi uygun olabilir (34).

izole anti-HBc total pozitifligi olan hasta grubunda
HBV DNA calisiimahdir. HBV DNA negatif olarak
saptanirsa antiviral tedavi baslanmamali ve bu
hastalar viral yiikk yoniinden yakin takip edil-
melidirler. Viral yik pozitiflesir pozitiflesmez;
transaminazlarin yiikselmesi beklenmeden
antiviral tedavi baglanmalidir (23).

6. Profilaksi

Giunimiizde 6zellikle hematolojik maligniteli,
HBsAg pozitif, kemoterapi verilmesi planlanan
hastalarda profilaktik antiviral tedavi uygulanmasi
yaygin olarak kabul gormektedir (35, 36, 37, 38).
Profilaktik antiviral kullamimu ile ilgili olarak yapilan
ve toplam 10 prospektif calismanin incelendigi bir
meta-analizde, profilaktik antiviral tedavinin
reaktivasyon oranlarni 4-7 kat azalthg1 saptan-
mustir (39). Bu nedenle kemoterapi verilecek olan
HBsAg pozitif hastalara lamivudin veya etkin bagska
bir antiviral ajan ile profilaksi uygulanmasi
onerilmektedir (39, 40, 41, 42, 43, 44). idilman ve
arkadaslannin yaptigi bir calismada lamivudin
profilaksisi uygulanan 10 hastanin hi¢ birinde
hepatit B rektivasyonu gozlenmezken, profilaksi
uygulanmayan on hastanin besinde reaktivasyon
gelistigi saptanmustir (43). Ulkemizde yapilan
retrospektif bir calismada lamivudin profilaksisi
uygulanmayan 50 hastanin 12'sinde ciddi hepatit
gelisirken, profilaksi uygulanan 37 hastanin
sadece birinde ciddi hepatit gelistigi saptanmustir
(44).

Lamivudin, niikleozid analogu olup revers trans-
kriptaz inhibitorii olarak etki gostermektedir.
Lamivudin tedavisinin miimkiinse tedaviden 2-3
hafta 6nce baslatilmalidir. Ancak giinliik pratikte
siklikla bu miimkiin olmadigl icin en azindan
kemoterapinin birinci giini baslanmasi o6neril-
mektedir (2, 14). Lamivudin, giinde bir defa 100
mg olarak kullanilmaktadir. Lamivudin profilaksisi
ile reaktivasyon oranlarmnin %25-85'ten %0-9'a
diistiiga bildirilmektedir (2). Kendi merkezimizin
verilerine gore HBsAg pozitif ve lamivudin
profilaksisi uygulanan 40 hastada reaktivasyon
gelismedigi saptanmustir (45). Profilaksinin stiresi
ile ilgili tam bir goris birligi olmamakla birlikte
siklikla 6-12 ay kullanilmasi 6nerilmektedir (46,
47). Baslangic HBV DNA diizeyi yiiksek olan
hastalarda profilaksinin 12 aydan uzun siirmesi
planlanabilir. HBV DNA diizeyi 2000 IU/mL
degerinden yiiksek olan hastalarin tedavisi kronik
viral hepatit B tedavisinin ideal sonlanim
noktasina ulasilmadan kesilmemelidir (34).
Tedavinin ne zaman sonlandirilabilecegine gastro-
enteroloji veya enfeksiyon hastaliklan konsiiltas-
yonu yapilarak karar verilmelidir.

7.Asillama

Gilinimiizde hepatit B'ye karsi asilama ile,
immunokompetan bireylerde %90'n Uzerinde
basar1 saglanabilmektedir. Giniimiizde tim
kanserli hastalara hepatit B taramasi yapilmasi ve
uygun hastalara asilama yapilmasi 6nerilmektedir
(2). Kemoterapi 6ncesi son 24 saate kadar hepatit
B asis1 giivenle yapilabilir. Ast 0. 1. ve 6. aylarda
olmak tizere toplam 3 dozda uygulanmaktadir.
Kanserli hastalarda 3. dozun kemoterapinin biti-
minden birka¢ ay sonra yapilmasi daha uygun
olabilmektedir. Solid tiimorlii hastalarda %57,
kemik iligi nakli yapilan hastalarda %15-68 ve akut
lenfoblastik 16semili hastalarda %10 oranlarinda
yeterli antikor titrelerine ulasilabilmektedir (2, 48).

ONERILER: (Sekil-2)

1. Kemoterapi adayr olan tiim hastalar
hepatit B virusu yoniinden taranmalidir.

2. Hepatit B virusu ile daha 6nce karsilas-
mamis bireyler mutlaka asilanmahdir.

3. Gliniimiizde, profilaktik olarak antiviral
tedavi baslanmasinin reaktivasyon olduk-
tan sonra lamivudin baslamaktan daha
uygun oldugu kabul edilmektedir.
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4. Lamivudin tedavisi gastroenteroloji veya
enfeksiyon hastaliklan konstltasyonu ile
baslanmalidir. Lamivudinin baslangi¢
dozu 100 mg/gindiir.

5. Tedavi baslanmadan 6nce hastalar, mu-
tlaka kronik karaciger hastalig1 acisindan
degerlendirilmelidir.

6. Tedavi Oncesi tim hepatit B serolojik
paneliistenmelidir.

7. Sartlar uygun ise kemoterapiden 2-3 hafta
once profilaksi baslanmalidir. Sartlar

uygun degil ise profilaksi en ge¢ kemo-
terapinin birinci giini baglanmahdir.

8. Lamivudin tedavisi kemoterapinin biti-
minden sonra 6-12 ay siirdiirilmelidir.

9. HBsAg (-), anti-HBs (-), anti-HBc (+) birey-
lere mutlaka asillama yapilamali; asidan 2-
4 hafta sonra antikor titreleri kontrol
edilmelidir. Bir doz ag1 ile anti-HBs olusu-
mu saptanmayan hastalarda HBV DNA
diizeyleri kantitatif olarak duyarl bir yon-
temle arastirilmall, viremi saptanan hasta-
lara lamivudin profilaksisi 6nerilmelidir.

HBsAg (-) HBsAg (-) HBsAg (-)
HBsAg (+) anti-HBc (+) anti-HBc (+) anti-HBc (-)
l anti-HBs (-) anti-HBs (+) anti-HBs (-)
Viral ylk kontrolu Ty, l l
asisl
(HBVVDNA) (ilk do$z) Alt dlizeyi takibi HB\alsiﬁi:n?adoz
inti-H!|3__s Normal ise tedavi Alt yiiksek
HBV DNA ontrold gerekli degil
sonucunda (2-4 hf sonra)
bagimsiz antiviral
tedavi bagla { \ HBV DNA
l | anti-HBs (+) | | anti-HBs (-) | kontrold
Antiviral ~
ALT ve HBV DNA tedavi HkBV D'I‘{A | HBV DNA (+) | | HBV DNA () |
diizeyi takibi gerekmez ontrolu \ ¢
l / HBY DNA Karaciger
) fonksiyon
HBV DNA (+) Asallamaya bozuklugu icin
evam e :
Kemoterapi diger nedenleri
bitiminden 6-12 (2 doz daha) arastir
ay sonra antiviral
tedaviyi sonlandir Antiviral tedavi | _
basla -

Sekil 2. Kemoterapi alan hastalarda hepatit B reaktivasyon profilaksisi icin algoritma

(Lalazar G, ve ark. Br J Haemnatol., izniyle alinmustir.) (2).
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