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Amag

» Takiplerinde relaps, komplikasyon ve tedaviye yeniden baslama oranlari
» Relaps ve HBsAg kaybina etkili faktorlerin degerlendirilmesi

» Uzun sireli ilag kullaniminin, ilag kesilmesinin veya tedavisiz takibin; depresyon,

anksiyete diizeyleri ve yasam kalitesi lizerine etkisinin degerlendirilmesi amagland..



¢Calismaya Alinma Kriterleri

1- En az 3 yildir tedavi aliyor olmak, en az 2 yildir, 3-6 aylik periyotlarla bakilan HBV DNA
diizeyi saptanamaz diizeyde ve ALT diizeyleri normal aralikta olmak

2- 18 yas ve lizerinde olmak

3-Gebe olmamak

4- HBV-HCV, HBV-HDV ve HBV-HIV koenfeksiyonu olmamak

5- Immunosiipresif hastaligi olmamak ve/veya immunosiipresif tedavi almamak
6- Knodell evrelemesine gore evre 0-1-2-3 fibrozis olmak

7- Ailede siroz ve hepatoselliller kanser oykiisii olmamasi

8-Antiviral tedaviyi birakmay: istemek

9- Diizenli takibe gelebilmek



Verilerin Elde Edilmesi

» 134 hasta
» Hastalarla 10'ar kisilik gruplar toplanti
> 75 hasta ¢alismamiza dahil edildi.

» Hastalardan tedavi kesilmeden ance gonilli aydinlatiimis onam formu alind.

» Tedavi kesildikten sonra ilk 3 ay 15 gin daha sonra 3,6.9.12. ve 18 .aylarda

degerlendirildi.
> Takiplerinde tetkikleri istendi ve anksiyete-depresyon-yasam kalitesi anketi uygulandi.

» Tedavi kesiminin ayni EH hekimi tarafindan ilk giind ve 1. yilinda rutin fizik muayeneleri

ayni psikiyatri hekimi tarafindan psikiyatrik muayeneleri yapild..



Relaps Kabul Edilme Kriterleri

1) Iki ardigik testte ALT> normalin st sinirinda olmasi, saptanmayan HBV DNA'nin saptanabilir
olmasi ve iki test arasinda 1 log ve lizerinde artis gostermesi

2) Semptom varligina bakilmaksizin iki ardisik testte ALT>;10 x ULN olmasi HBV DNA'nin

saptanabilir olmasi ve tetkikler arasinda 1 log ve ilizerinde artis gostermesi

3) 4 haftadan uzun sire ALT>:5 x ULN ve <10 x ULN olmasi HBV DNA'nin saptanabilir

olmasi ve tetkikler arasinda 1 log ve iizerinde artig géstermesi

4) 12 haftadan uzun siire ALT> ;2 x ULN ve ¢5 x ULN olup, HBV DNA'nin saptanabilir

olmasi ve tetkikler arasinda 1 log ve iizerinde artig géstermesi

5) INR artisi veya bilirubin artigi ile birlikte ALT yiksekligi olmasi
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Kendi isteqi ile tedavi baslanan 4 hasta ¢alisma disinda birakilarak 71 hasta ile analize devam
edildi.

« Grup 1: Relaps yapmayan yeniden tedavi baglanmayan HBsAg negatiflesmeyen grup 50
hasta

Grup 2: Relaps yapmayan yeniden tedavi baslanmayan HBsAg negatiflesen grup 6 hasta

Grup 3: Relaps yapan yeniden tedavi baglanan 15 hasta



Relaps Yapan Hastalar (Grup 3) ile Yapmayan Hastalar (Grup 1 ve

Grup 2) Karsilastirildiginda

 Relaps yapan hastalarin yasi 55,8+10,1, relaps
yapmayan hastalarin yasi 49,6+10,2 di ve relaps

yapan hastalarin yasi yapmayanlardan anlamli
olarak daha yiiksekti (p=0,042).

« Relaps ile HT varligi arasinda istatistiksel

farklilik tespit edildi.

« HT'si olmayanlarda tekrar tedavi baglanmamasi
anlamli derecede yiiksekti (p 00,010).

Tekrar tedavi baslandi m Evet Haywr p degeri/
(%) Kikare

degeri
Yas 18-44 yag 2(%8.3)  22(%9L.7) 0,158
Sehyas  1(%68)  0%NBY 369
63 yas ve istl 2(%33.3)  4(%66.7) 0,042

Tekrar tedavi baslandi m1 Evet Haywr p degeri/

n(%) Kikare

degeri

Ek Yok 6(%15.8)  32(%84.2) 0,237
hastahk Var 9(%27.3) 24(%72.7) 1,39
DM Yok 12(%18.8)  52(%81.3) 0.138
Var 3(%42.9) 4(%57.1) 2,20

HT Yok 8(%14.0) 49(%86.0) 0,010
Var 7(%50.0) 7(%50.0) 6,70

Hiperlipidemi Yok 14(%20.6)  54(%79.4) 0,597
Var 1(%33.3) 2(%66.7) 0,28

KAH Yok 14(%20.3)  55(%79.7) 0,310
Var 1(%50.0) 1(%50.0) 1,03

Osteoporoz Yok 3(%18.8) 13(%81.3) 0.966
Var 5(%21.7) 18(%78.3) 0,07

Bilinmiyor 7(%21.9) 25(%78.1)

Diger Yok 0(%18.4)  40(%8L.6) 0.395

Var 6(%27.3) 16(%72.7) 0,72




* Psikiyatri disi ek tibbi ilag kullanan
hastalarda relaps anlamli olarak daha
fazla idi(p=0,014).

 Psikiyatrik hastalik tani oykisi, simdi ve
gecmiste psikiyatrik ilag kullanimi, tedaviyi
birakma kaygisi ile relaps arasinda farklilik
tespit edilmed.i.

Tekrar tedavi baslandi m1 Evet Haywr p degeri/
n(%) Kikare
degeri
Psikiyatrik Yok 14(%23.7) 45(%76.3) 0,234
Tam ovkiisi Var 1{%8.3) 1191, 7v 1.41
Simdi Yok 15(%21.7) 54(%78.3) 0.458
psikiyatrik
ilac kullanimi Var - 2(%100.0) 0.55
Gecmiste Yok 15(%25.0) 45(%75.0) 0,143
psikiyatrik
Tla¢ kullanim Var - 11{%100.0) 2.14
Ek wbbi jlag Yok 5(%l11.1 40(%89.9) 0,014
kullanimi
(psikivatrik
disi)
Var 10(%38.5) 16(%61.5) 7.39
Tedaviyi Yok 12(%23.1) 40(%76.9) 0,505
birakma Var 3(%15.8) 16(%684.2) 0.44

kaygisi




Ilk tedavi baslanilan dénemdeki ALT, AST ve HAI degerleri relaps yapan hastalarda
daha yiiksek bulunsa da farklilik belirlenmedi.

Hastalik evresi ve relaps arasinda farkllik gozlenmedi.

Relaps yapan ve yapmayan hastalarda tedavi siireleri, AST/ALT normalizasyon siireleri ve
saptanamayan HBV DNA siireleri benzer olarak bulundu.

Ilk tedavi baglanilan donemdeki HBV DNA degeri relaps olanlarda olmayanlara gére
istatistiksel olarak anlamh diizeyde daha yiksek tespit edildi (p=0,001).

e

Tekrar tedavi baslandi imm

Evet Hayir p degeri/
Tedavi baslama donemi n(%) Kikare
degeri
HBVDNA 2001-20000 - 17(%100.0) 0,012
20001-200000  3(%15.0) 17(%85.0) 10,98
200001- 3(%23.1) 10(%76.9
1000000
10000001 iistii  9(%42.9) 12(%57.1)
ALT 0-40 7(%18.9) 30(%81.1) 0.874
41-200 7(%24.1) 22(%75.9 0,270
201-400 %20.0) 4(%680.0)
AST 0-40 %17.0) 39(%83.0) 0,236

(

1(
8( (

41-200 7(%29.2 17(%70,8)  1.40

HAI 0-6 7(%16.7)  35(%83.3) 0,268

7-13 8(% (%72.4) 122




» Ik NA tedavisi baglanilan dénemde ki HBV DNA diizeyi 2001- 20.000 arasinda olan
katilimcilarda anlamli sekilde relaps gorilmemistir(p=0.012).

Relaps gériilen grupta ilk tedavi baslanilan donemde HBV DNA degeri 2x10° TU/mL degeri altinda
hasta yoktu ve 1.000.000 TU/mL isti hasta daha yiiksek oranda saptanmigtir.




ROC Cutoff Sensitivite Spesifite PPD NPD AUC deggm
AsT 2 upa s st wss? s o077
HBVDNA 280691 22800 20678 2400 29926 20794 0,001
 Relaps yapan hastalarda NA tedavisine
baslanilan donemdeki ilk HBV DNA igin o e
relaps agisindan anlamlilik tespit edilen — P
cut off degeri 280.691 IU/mL olarak | e
belirlendi. -
« Cut off degerinin sensitivitesi %80,0, % o
spesifitesi %67,9 olarak i
bulundu(p=0,001). |
* ALT ve AST degeri igin relaps agisindan 1- Specificity

cut of f degeri belirlenemedi. e ———




Relaps Igin Yapilan Lojistik Regresyon Analizinde Relaps Ile Iliski Degiskenler

Degerlendirildiginde;

&

. Odds ratio(%95CT) p degeri

> Rel C(pSI n, Yas 0,98(0,86-1,12) 0,826
Ek hastalik 3,24(0.23-44,30) 0378

DM 0,89(0,06-13,03) 0,035

HT 28,04(3,12-252,02 0,003

* HT olan hastalarda 28 kat fs durunu 0.1'2((5.01-2.01) ) 0,146
Ek tibbi ila¢ kullantmi 6,90(0,64-73,93) 0,110

HAI 2,51(0,07-81.41) 0,612

: P ' Aldig tedavi 1,95(0,24-15.28) 0,420

* TedClVl k€S|m| sonrasi 1' ay HBV DNA Si Kagli;cle;'t;aviallyor 0,99(0,93-1,06) 0,944
Kac aydr ALT/AST 1.04(1,01-1,08) 0,049

normal
2001-20.000 IU/ml arasinda olanlarda 427 i 55073099 -
g HBVDNA lay (if 0- 0,013
e el geees . - 5000

kat daha fazla gorildigu tespit edildi. ) orane s 600
20001-200000  602,66(054-672424,30) 0,074

>200001 151,106(0,31-72783,58) 0,111

Sabit 17 0,837




HBsAg Negatiflesmesi

HBsAg negatiflesmesi 1 hastada 6. ayda, 2 hastada 12. ayda, 3 hastada 18. aylik takiplerinde
gergeklesti.

HBsAg negatiflesmesi ile yas, cinsiyet, egitim diizeyi ve psikiyatrik tani varligi arasinda anlamli

farklilik gozlenmedi.

Baslangic HBV DNA'si> 200.000 IU/ml, ALT ve AST > 41 U/L ve HATI >7 olanlarda HBsAg

negatiflesmesi daha fazla goriildd.

Tedavi siiresi 48 aydan kisa olanlarda hig HBsAg negatiflesmesi gozlenmezken 121 ay ve lzerinde

tedavi alanlarda daha fazla oranda negatiflesme tespit edildi



Hbsag Negatiflesmesine Multivariate Olarak Etkili Degiskenleri Tespit Etmek Amaciyla
Yapilan Bacward Lojistik Regresyon Analizinde;

0dds ratio(%95C]) p degert
Cinstyet 0.11(0,01-1,40) 0,089
« HBV DNA degeri 101 aydan fazla siiredir Tedaviye baglanan donemde ALT ~ 0.97(0.94-101) 0.147
normal olan hastalarda HBsAg negatiflesmesi Tedaviye baglanan donemde AST  105(1,01-1,09) 00
12,4 kat daha yiiksektir(p=0,042) Ek hastalik varligt 0,30(0,02:3.37) 0337
’ Y P=Y, : Ek tibbi 1lag kullansm 1.46(0,15-14.04) 0,741
HBVDNA kag aydir normal (ref
<100)
« Tedavi baslanan donemdeki AST degerindeki 1 >101ay 1243(1,10-140.28) 0,042
HBVDNA Lay 0,99(099-1,00) 0303

birim artis HBsAg negatiflesmesini 1,05 kat ALTAS ko adcnomsl 0490013714 e
artirmaktadir(p=0,024). Sabit 0.031 0,001




> Beck anksiyete, depresyon ve yasam kalitesi anketlerinin degerlendirilmesinde;

« 3 grup arasinda
* Relaps yapan yapmayanlar arasinda
« HBsAg negatiflesen ve negatiflesmeyenler arasinda fark bulunmadi.



Hastalarimizin takibi devam etmektedir, daha uzun vadeli takip farkli sonuglar
dogurabilir.

¢Calismamizin bulgulari NA kesilmesi igin en uygun hasta profilinin belirlenmesi

Relaps ve HBsAg negatiflesmesi ile iligkili faktorleri degerlendirmesi agisindan yol gosterici

olabilir.

1 Relaps, 1 HBsAg negatiflesmesi (71 hasta 7 HBsAg negatiflesmesi,16 relaps)
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