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HEPATITIS B

Turkiye Enfeksiyon Hastalklar ve
Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlik Dernegi
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Solid Organ Nakli (SON) Alicilarinda Hepatit B

 Nakil 6ncesi

 Nakil sonrasi

— Ahci kaynakli
* Genellikle reaktivasyon
* HBsAg ve/veya Anti-HBc
pozitif
— Donor kaynakli
* HBsAg ve/veya Anti-HBc
pozitif
— Nozokomiyal/toplum kaynakli
(Yaygin degil)




Hepatit B: Onemli Bir Tehdit

Nakil sonrasi latent HBV reaktivasyonu veya de novo
enfeksiyon
Greft sag kalimi ve hasta mortalitesine etki

Yonetimde zorluklar
— Antiviral tedavi ve immunsupresyon tedavisi
— llag etkilesimi
— Uzun donem yan etkiler

1. Terrault, N. A., et al. Hepatology 2018; 67(4), 1560-1599.
2. EASL Clinical Practice Guidelines on liver transplantation. Journal of

Hepatology 2024; 81: 1040-1086.



Karaciger Nakli Hastalarinda HBIG+NA

* Kronik hepatit B’li karaciger |
nakli hastalarinda HBV e
profilaksisi sayesinde 10
yillik yasam sansi %80

 Nakil sonrasi hedef >250-100
IU/L

Burra P, Germani G, Adam R, Karam V, Marzano A, Lampertico P, et al.
Liver transplantation for HBV-related cirrhosis in Europe: an ELTR study on
evolution and outcomes. J Hepatol 2013;58:287-296



Nakil Oncesi Tarama (Alici ve Donér)

g!patitis screening

HBsAg !
Anti-HBs
Anti-HBc Total ve IgM

HBV DNA
— HBsAg ve/veya
— Anti-HBc

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus
infection (2025).



Alicinin Preoperatif Klinik Degerlendirilmesi

* Karaciger hastaliginin ciddiyeti
— Fibrozis
— Siroz
— HCC

* Koinfeksiyon taramasi (HCV, HDV, HIV)
* Asilanma durumu

1. EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus
infection (2025).
2. EASL Clinical Practice Guidelines on liver transplantation (2024).



Yiksek HBV Reaktivasyon Riski

* HBsAg pozitif alicilar

* HBsAg pozitif dondrden
alicilar

* Agirimmunsupresyon
— Yuksek doz kortikosteroid

— B-hiicre tiketen ilaglar (6rn;
rituksimab)

— AIG

1. EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus
infection (2025).
2. EASL Clinical Practice Guidelines on liver transplantation (2024).



Orta HBV Reaktivasyon Riski

* HBsAg negatif, Anti HBc pozitif alicilar
— Ozellikle Anti HBs negatif olanlar

* Anti HBc pozitif donérden organ alicilari
— Ozellikle Anti HBs negatif olanlar

1. EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus
infection (2025).
2. EASL Clinical Practice Guidelines on liver transplantation (2024).



Dondr Havuzunu Artirma Stratejileri

Bakteriyel enfeksiyonlu

donérler FAQ's and Facts about Organ Donation ? -
HBYV ile enfekte donorler
HCV ile enfekte donorler

HIV ile enfekte donorler




Nakil Sonrasi izlem

* HBsAg, Anti HBs

 HBV DNA
— Baslangicta rutin olarak 3-6 ayda bir
— Viral stpresyon varsa 6-12 ayda bir
e Karaciger fonksiyon testleri (AST, ALT, bilirubin, albumin, INR)
— Baslangicta rutin olarak 3 ayda bir
— Viral stipresyon varsa 6-12 ayda bir
 Bobrek fonksiyon testleri

— Dizenli olarak (6zellikle TDF kullananlar)

1. EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus
infection (2025).
2. EASL Clinical Practice Guidelines on liver transplantation (2024).



Olgu 1

45 vy, kadin hasta

Diyabtetik nefropati, KBH

Bobrek nakil adayi

HBsAg pozitif

Anti-HBc Total pozitif

HBeAg negatif

Anti-HBe pozitif

HBV DNA: 22.000 IU/mL

Portal hipertansiyon ve diger siroz komplikasyonlari yok



Ne Yapalim?




Olgu 1: Yonetim

Nakil 6ncesi entekavir 5-7 glinde bir 0,5 mg veya 0,05 mg/glin
Uc ay sonra HBV DNA negatif

Kadavra dondrden bobrek nakli

— Hepatit B belirleyici testler negatif

Nakil sonrasi
— Entekavire devam

— jzlem



HBV ve Solid Organ Nakli

* Preoperatif replikasyonu azaltmak

* Nakil sonrasi reaktivasyonu onlemek
* De-novo hepatiti onlemek




Guncel Hepatit B Kilavuzu

Clinical Practice Guidelines JOURMAL
OF HEPATOLOGY

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

Europsan Association for the Study of the Liver

Surmmary

The wpdated EASL Clinical Practice Guidelines an the managemnent of hepatitis B vines [HEV] infection provide comprehensive,
avidanca-based recommendations for its management. Spanning tan thematic sections, the guidslines address disgnostics,
treatment goals. treatment indications, therapsutic options, hepatocsllular camcinoma survellancs, management of special
populaticnis, HEW reactivation prophylaxis, post-transplant care, HBY prevantion strategies, and finally address open guestions
and futere research directions. Chrone HBY mmains a ghobal haalth challanga, wwith ovar 250 million individuals affected and
significant maortality due to cirhosis and hepatocelluar carcinomsa, These guidelines emphasise the imporancs of earky Gagnosis,
risk stratification based on wiral and host factors, and tailored antiviral therapy. Attention is given to simplified algorithms,
vaccination, ard scraening to support glebal HBY alimination targets. The guidslines also discuss amerging biomarkess and
evobving definitions of functional and partial cure, Develaped through eratuee review, expert consensus, and a Delohi process,
the guldelines aim to equip healthcare providers across disciplines with practizal toals to optimise HBY care and out-
comas warldwide,

D 2025 BEuropean Associstion for the Study of the Livar, Published by Elesviar BNV, Al righta are resecved, including thoes for text and data rining,
Al frining, and similar beohnoiogies,

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



HBV Enfeksiyonu olan Karaciger Nakli Alicilari
icin Oneriler

* NA(ETV, TDF, TAF)+HBIG
(Kanit diizeyi 1, gliclt 6neri, glclt konsensus)
— HBIG anhepatik fazda baslanmal
— Sonrasinda Anti-HBs seviyesine gore doz ayarlanmali

 NA uyumu iyi olan hastalar ve disuk riskli hastalarda HBIG
kesilebilir
(Kanit dlizeyi 2, zayif oneri, glicli konsensus)

* NA uyumu iyi olan hastalar ve dusuk riskli hastalarda sadece
NA uygulanabilir (Kanit diizeyi 2, zayif oneri, glicli konsensus)

 HBsAg serokonversiyonu gelistikten sonra karaciger
alicilarinda HBIG kesilmeli, NA devam edilmeli
(Kanit diizeyi 4, gliclt oneri, glicli konsensus)

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:50168-8278(25)00174-6.



Karaciger Alicilarinda
HBIG Ne zaman kesil(ebilir)meli?

Nakil sonrasi donemde HBsAg negatif, Anti-HBs pozitif, HBV
DNA negatifligi saglanmis ve devam ediyorsa

NA uyumu iyi ve ek risk faktorleri yoksa
Genellikle nakilden 12 ay sonra

Nakilden sonra 1-3 ay icinde glivenle kesilen calismalar
mevcut

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



European Liver and Intestine Transplant Association
(ELITA) Onerisi

* Dusuk riskli hastalarda 1 ay HBIG+NA

* Nakil sirasinda saptanabilir HBV DNA olan hastalarda en az bir
vil HBIG+NA, HBV DNA negatifligi saglaninca

 Hedef Anti HBs
— jlk 3 ay >500 IU/L
— 6 aya kadar >100 IU/L
— Sonra >50 IU/L

Duvoux C, et al. Aliment Pharmacol Ther 2021;54:583-605.



Karaciger Alicilarinda
HBIG Kesildikten Sonra lzlem

* HBsAg ve HBV DNA

e Baslangicta 4-8 haftada bir
* |lk yil 3 ayda bir

* Sonra 6 ayda bir

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



HBV Rekirrensi Icin Risk Faktorleri

Nakil sirasinda HBY DNA >100,000 IU/mL
HCC

HDV koenfeksiyonu

HIV koenfeksiyonu

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



HDV Koinfeksiyonu

Monoprofilaksi 6nerilmemekte

Son yillarda 1-2 yillik HBIG 6nerisi yayginlasmakta

EASL ve ELITA altin standart olarak 6mtr boyu veya en azindan
24 ay HBIG+NA

Toplam 6 calismada HBIG kesilen 99 hastada 3 HDV
reinfeksiyonu (%3)*

*Martini S, et al. Transplantation 2022;106:1935-19309.

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus
infection. J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.

Duvoux C, et al. Aliment Pharmacol Ther 2021;54:583-605.



HBV+HCC

 HBV rekirrens riski daha yuksek (%2-35 vs %1,9-9,7)
* |leri evre HCC'de risk daha da yiiksek

 HBV rekurrensi genellikle HCC rekirrensi ile iliskili

e Omir boyu HBIG 8nerilmekte

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



Karaciger Nakli Sonrasi HBV Reklrrens Yonetimi

* Tedavi hemen baslanmali

 HBIG+NA alan hastalarda HBV DNA negatifken HBsAg
pozitiflesirse HBIG kesilmeli

* Mono veya kombine profilaksi sirasinda HBV DNA artarsa
— llag uyumsuzlugu
— Direncg

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



Olgu 2

Alici Adayi

24 yasinda erkek hasta
Wilson sirozu

HBsAg negatif

Anti-HBs pozitif (250 IU/mL)
Anti-HBc Total pozitif

HBV DNA: Negatif

Donor Adayi

HBsAg: Negatif

* Anti-HBs: Negatif

* Anti-HBc Total: Pozitif
Anti-HBc IgM: Negatif

* HBV DNA: Saptanamaz
(Ultra-duyarli PCR ile <10-20
IU/mL)



Ne Yapalim?




Olgu 2: Yonetim

 HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc ve HBV DNA takibi
* NA



Olgu 3

Alici Adayi Donor Adayi

* 60 yasinda erkek hasta e Kadavra donor

* Alkolik siroz  HBsAg negatif

* HBsAg negatif * Anti-HBs pozitif (150 1U/L)
* Anti-HBs negatif * Anti-HBc pozitif

* Anti-HBc negatif  HBV DNA negatif



Ne Yapalim?




Olgu 3: Yonetim

HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc ve HBV DNA takibi
NA

HBIG?

Nakil sonrasi hepatit B asisiI?



HBsAg negatif/Anti-HBc pozitif Dondrden Organ
Nakli Yapilan HBsAg negatif Alicilarin Yonetimi.

Organ Anti-HBs Anti-HBc Oneri

Karaciger Negatif Negatif Uzun sireli NA
Pozitif Negatif Risk diistik olsa da NA
Negatif Pozitif Risk dusiik olsa da NA
Pozitif Pozitif Risk cok diisiik. HBSAg ve

HBV DNA izlemi gerekli.
izlem yapilamayacaksa
NA.

Diger organlar Pozitif/Negatif Pozitif/Negatif Dizenli HBsAg ve HBV
DNA izlemi. HBsAg veya
HBV DNA pozitiflesirse
NA baslanmali.




HBsAg Pozitif Dondrden Karaciger Nakli

* HBsAg pozitif donérden karaciger nakli yapilan tim hastalara
NA baslanmall
(Kanit dizeyi 2, gliclt 6neri, glicli konsensus)

* Delta hepatiti olan hastalara HBsAg pozitif don6rden karaciger
nakli yapilmamalidir
(Kanit dlizeyi 4, glclu 6neri, glcli konsensus)

* HBIG gereksiz (dokuda zaten var ve replike olmakta)

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



HBsAg Pozitif Dondrden
Karaciger Disi Organ Nakli

» Karaciger disi organ nakillerinde (6rn; bobrek, kalp, akciger,
pankreas, kdk hiicre) donor HBsAg pozitifse HBIG/NA
uygulanmali (Alicida Anti-HBs ideal olarak >100 |U/L degilse)

* HBIG genellikle 3 ay yeterli, NA uzun sireli

e Kok hucre ve canlidan karaciger disi organ nakillerinde nakil
oncesi en erken donemde NA baslanmali

e Kanit dizeyi 4, gicli 6neri, gucli konsensus

EASL Clinical Practice Guidelines on the management of hepatitis B virus infection.
J Hepatol. 2025 May 8:S0168-8278(25)00174-6.



Ulusal Oneriler

TURK KARACIGER ARASTIRMALARI DERNEGI

KARACIGER NAKLI SONRASI
HEPATIT B NUKSUN{( ONLEMEDE

HEPATIT B IMMUNGLOBULIN
KULLANIM ONERILERI

ANKARA-2021

Recommendations for Hepatitis B Inmunoglobulin and
Antiviral Prophylaxis Against Hepatitis B Recurrence After

Liver Transplantotion
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Sosyal Giivenlik Kurumundan:

SOSYAL GUVENLIK KURUMU SAGLIK UYGULAMA TEBLIGI

4.2.12.A - Spesifik immunglobulinlerin kullanim ilkeleri

(1) Hepatit B ve tetanoz immiunglobulinlerinin ayakta tedavide, sadece
Saglik Bakanliginin onay verdigi endikasyonlarda ve dozlarda olmak
Uzere uzman hekim raporuna dayanilarak uzman hekimler
tarafindan birer aylik dozda recete edilmesi halinde bedelleri
Kurumca karsilanir.

(2) Hepatit B immiunglobulini (HBIg)’'nin, Hepatit B virls ylzey antijeni

(HbsAg) tasiyan hastalarda karaciger transplantasyonu sonrasi

enfeksiyon profilaksisi endikasyonunda belirlenen risk grubuna gore

asagidaki durumlarin rapor/recetede belirtiimesi halinde bedelleri

Kurumca karsilanir.




SUT: HBsAg Pozitif Alicilar

a) Risk gruplari ve kriterleri asagida yer almaktadir:
1) Yuksek risk grubu hastalar

a)
b)
)
d)
e)

Karaciger nakli dncesi HBV DNA pozitif olan veya
Karaciger nakli 6ncesi HBeAg pozitif olan veya

Karaciger nakli 6ncesi hepatoselller kanseri bulunan veya
Delta virls veya HIV ile ko-enfekte olan veya

Karaciger nakli dncesi antiviral tedaviye direnc¢ 6ykusu ya da
uyumsuzlugu olanlardir.

2) Dusuk risk grubu hastalar; karaciger nakli 6ncesi HBV DNA
negatif olanlardir.



SUT-d

* b) Karaciger naklinin anhepatik fazinda; yuksek risk grubu
hastalarda 10.000 U, dusuk risk grubu hastalarda 5.000 U
HBIg kullaniimasi halinde bedelleri Kurumca karsilanir.

e ) Dusulik ve yiksek risk grubundaki hastalara karaciger
naklinden sonra;

— 1) 7 glin boyunca her gin 2.000 1U HBIg kullanilabilir. Nakilden 7 gtin
sonra HBsAg ve AntiHBs duzeylerine bakilir. HBsAg negatif olmasi
durumunda ve/veya AntiHBs diizeyi>100 IU/l ise aylk 2.000 IU HBIg
idame tedavisi uygulamasina gecilir.



SUT-d

* 2) Nakilden 7 giin sonra HBsAg pozitif olmasi durumunda ve/veya AntiHBs
diizeyi<100 IU/I 7 glin boyunca her giin 2.000 IU HBIg kullanilabilir.
Nakilden 14 giin sonra AntiHBs diuzeylerine yeniden bakilir. AntiHBs
diizeyi>100 U/l ise aylik 2.000 IU HBIg idame tedavisi uygulamasina gecilir.

* 3) Nakilden 14 giin sonra AntiHBs diizeyinin<100 IU/I olmasi halinde 7 giin
boyunca her gtin 2.000 IU HBIg kullanilabilir. Bu stirenin de sonunda
AntiHBs duzeyinden bagimsiz olarak aylik 2.000 IU HBIg idame tedavisi
uygulamasina gecilir.

« 4) Nakilden 14 gun sonra HBsAg negatif ve AntiHBs
dlzeyi>100 IU/Il ise ayhk 2.000 IU SC HBIg idame tedavisi
uygulamasina gecilebilir. Bu strenin de sonunda AntiHBs
dizeyinden bagimsiz olarak aylik 2.000 IU SC HBIg idame
tedavisi uygulamasina gedilir.



SUT-d

* ¢) HBIg idame tedavileri i¢in dizenlenen her recetede HBsAg
veya HBV DNA sonuclari yer almalidir;

— 1) HBsAg veya HBV DNA sonucunun pozitif olmasi durumunda HBIg
tedavisi sonlandirilir.

— 2) Dusuk risk grubu hastalarda her halliikarda karaciger naklinden 1 vyil,
yuksek risk grubu hastalardan karaciger nakli dncesi hepatoseltler
kanseri bulunan hastalarda karaciger naklinden 10 yil, diger yuksek risk
grubu hastalarda karaciger naklinden 5 yil sonra HBIg tedavisi
sonlandirilir. Delta virus veya HIV ile ko-enfekte olan hastalarda ise
karaciger naklinden sonra 6mur boyu HBIg tedavisi devam eder.



Ulkemizde HBIG Preperatlari
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Ulkemizde HBIG Preperatlari-d
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Ulkemizde HBIG Preperatlari-d
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Nakil Oncesi veya Sonrasi Asilama
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Sonuc Olarak,

Nakil 6ncesi alici ve verici adaylari HBV enfeksiyonu acisindan
taranmali

Alci adaylarinin HBV reaktivasyon riski belirlenmeli ve
bireysellestirilmis profilaksi stratejisi uygulanmal

Alici adaylari nakil listesine girer girmez asi programina alinmali

Nakil sonrasi reaktivasyon veya de novo enfeksiyon icin izlem
yapilmali

Multidisipliner yaklasim benimsenmeli




Saglikli ve Mutlu Kalin...
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