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HBV VE KARACIGER TRANSPLANTASYONU

Prof. Dr. Zeki Karasu

Karaciger transplantasyonu
karaciger yetmezlikli hastalarin
tedavisinde ¢igir agcmis bir
yéntem olarak giderek
yayginlasan bir tedavi
modalitesidir. immiinosupresif
tedavilerde ve cerrahi teknikte
saglanan ilerlemeler neticesinde,
hasta sag kalimi ve yagsam
kalitesi bakimindan son derece
iyi bir diizeye gelinmigtir.
Karaciger nakli sonrasi uzun
dénemde, hasta sag kalimini en
fazla tehdit eden faktérlerden biri
de altta yatan primer hastaligin
nilksetmesidir. Ulkemizde
karaciger nakli yapilan erigkin
hasta grubunun —delta hepatitli
hastalar da dahil edildiginde-
yarisindan fazlasini hepatit B’li
hastalar olusturmaktadir.
Proflaktik yéntemlerin
kullanilabilir olmadigi eski
yillarda, HBV rekirrensinin ¢cok

yiksek (%90) olmasi, rekirren
hastaligin genelde siddetli
seyretmesi ve buna bagli olarak
cok ylUksek oranlarda graft
kaybinin ortaya ¢ikmasi
nedeniyle, HBV infeksiyonu
varligi karaciger
transplantasyonu igin
kontrendikasyon olarak kabul
edilmigtir. 1990’lardan sonra
ortaya cikan gelismeler, asamali
olarak HBV rekurrens oranlarini
dustrmas ve ginimuizde HBIg
ile antiviral ajanlarin kombine
kullanimi ile reklrrens oranlari
%%'in altina inmistir. Gunuimuzde
transplant sonrasi HBV
rekurrensini 6nlemede en kabul
edilebilir maliyet-etkin stratejilerin
neler olabilecegi tartisiimaya
baslanmistir.

Reinfeksiyonun énlenmesi
Karaciger naklinden hemen
sonra, kandaki viral partikuller
yeni takilan karacigeri yeniden
infekte edebilirler. Ekstrahepatik
yerlesimli virUsler, 6zellikle
mononikleer kan hiicrelerinde
bulunan virlsler de reinfeksiyon
kaynag! olabilirler. Hepatit B
ylzey antijenine spesifik
immanglobulinlerin (HBIg)
kullanima sunulmasi bu konuda
en 6nemli kilometre taslarindan
birini olugturmustur.

HBIg kullanilan hastalarda,
dolasimdaki 'Dane’ partikilleri,
verilen immuanglobulin ile
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HBV VE KARACIGER TRANSPLANTASYONU

Karaciger transplantasyonu
karaciger yetmezlikli hastalarin
tedavisinde ¢igir agmis bir
yéntem olarak giderek
yayginlasan bir tedavi
modalitesidir. immiinosupresif
tedavilerde ve cerrahi teknikte
saglanan ilerlemeler neticesinde,
hasta sag kalimi ve yagsam
kalitesi bakimindan son derece
iyi bir diizeye gelinmigtir.
Karaciger nakli sonrasi uzun
ddénemde, hasta sag kalimini en
fazla tehdit eden faktérlerden biri
de altta yatan primer hastalgin
nilksetmesidir. Ulkemizde
karaciger nakli yapilan erigkin
hasta grubunun —delta hepatitli
hastalar da dahil edildiginde-
yarisindan fazlasini hepatit B’li
hastalar olusturmaktadir.
Proflaktik yéntemlerin
kullanilabilir olmadigi eski
yillarda, HBV rekirrensinin gok
yiksek (%90) olmasi, rekirren
hastaligin genelde siddetli
seyretmesi ve buna bagl olarak
cok ylUksek oranlarda graft
kaybinin ortaya ¢ikmasi
nedeniyle, HBV infeksiyonu
varligi karaciger
transplantasyonu icin
kontrendikasyon olarak kabul
edilmigtir. 1990’lardan sonra
ortaya cikan gelismeler, asamal
olarak HBV rekirrens oranlarini
distrmis ve ginimuizde HBIg
ile antiviral ajanlarin kombine
kullanimi ile reklrrens oranlari
%%'in altina inmistir. Ginimuzde
transplant sonrasi HBV
rekurrensini 6nlemede en kabul
edilebilir maliyet-etkin stratejilerin
neler olabilecegi tartisiimaya
baslanmistir.

Reinfeksiyonun énlenmesi
Karaciger naklinden hemen
sonra, kandaki viral partikuller

yeni takilan karacigeri yeniden
infekte edebilirler. Ekstrahepatik
yerlesimli virUsler, 6zellikle
mononUkleer kan hiicrelerinde
bulunan virtsler de reinfeksiyon
kaynag! olabilirler. Hepatit B
ylzey antijenine spesifik
immanglobulinlerin (HBIg)
kullanima sunulmasi bu konuda
en 6nemli kilometre taslarindan
birini olugturmustur.

HBIg kullanilan hastalarda,
dolagimdaki 'Dane’ partikllleri,
verilen immuanglobulin ile
noétralize edilerek reinfeksiyon
Onlenebilir. HBIg'in farkli yollarla
da reinfeksiyonu 6nleyebilecegi
One surdlmagse de
mekanizmalar henliz tam olarak
bilinmemektedir. Serumdaki
virislere antikorlarin baglanmasi,
yeni graft hiicrelerine virQs girigini
engelleyebilir ve bdylece virlisin
karaciger icindeki horizontal
yayilimi engellenir.

“HBIg + oral antiviral” seklinde
tanimlanabilecek kombinasyon
proflaksisi, giinimizde karaciger
nakli gergeklestirilen merkezlerin
buyik bir cogunlugunda standart
tedavi ydntemi olarak

Prof. Dr. Zeki Karasu

uygulanmaktadir. Kombinasyon
tedavisi ile 1) HBlg dozunun ¢ok
daha dusik (400-2000 1U)
tutulabilmesi ve bdylece yiksek
maliyetlerden kacginilabilmesi; 2)
ilaca direncli mutant suslarinin
ortaya ¢ikma olasiliginin
azaltilmasi; 3) sinerjestik etki ile
tedavi etkinliginin artmasi
seklinde tariflenebilecek
avantajlar ortaya ¢cikmaktadir.
Ancak kombinasyon proflaksisi
dendiginde de karaciger nakil
merkezlerinin kullandigr HBIg
dozu, uygulama sekli, suresi
blyuk farkliliklar géstermekte ve
en iyi strateji hakkinda ortak bir
fikir birligi bulunmamaktadir. ilk
hafta icinde verilen HBIg dozlari
2800 ile 80 000 IU arasinda ve
ilk yil'igin kullanilan toplam doz
7600 ile 200 000 IU arasinda
degismektedir. Bazi merkezler
HBIg’i strekli olarak 1V olarak
kullanirken bazilari, bir sire
sonra intramuskuler kullanima
yénelmektedir. Yine bazi
merkezlerde surekli sabit dozlar
kullanilirken bazi merkezler
hastanin serum anti-HBs
degerlerine gére HBIg dozunda



ayarlamalar yapmaktadir. Bazi
merkezler yagsam boyu HBIg
proflaksisine devam ederken
digerleri transplant sonrasi belli
zaman sureleri sonrasinda HBIg
tedavisini sonlandirmaktadir.
Uzun dénemde, HBIg
kesildikten sonra proflaksiye oral
anti viral ile devam edilmesi iyi
bir alternatif gibi gériinmektedir.
Bu y6ntemin, 6zellikle disik
risk grubundaki hastalarda
basarili olduguna dair cok
sayida yayin mevcuttur. Bu
yénteme iliskin olarak, HBIg’in
ne zaman kesilebilecegi ve
yiksek riskli hastalarda
sonuglarinin ne kadar iyi
olaca@ina dair yeterli veri yoktur.
Hepatit B nedeniyle karaciger
nakli yapiimis ¢ok sayida
hastayla ¢cok uzun sureler
ugrasmis ve hasbelkader bu
konuya kafa yormus biri olarak
su anda geldigim noktayi séyle
Ozetleyebilirim: Elimizde gugla
anti virallerin bulundugu bu
cagda HBIg kullaniminin uzun
sure devam ettiriimesine gerek
yoktur. Ancak peroperatif
dénemde olabildigince yiksek

dozda HBIg kullanilarak,
hastanin ekstrahepatik viral
yukandn hizla, sifira yakin
nétralize edilmeye ¢alisiimasi
gereklidir. Tenofovir veya
entekavir ile birlikte ylksek doz
HBIg uygulamasina 1-3 ay
devam edip sonrasinda yalnizca
oral antiviral ile proflaksiyi
surdirmek yeterli olacaktir. Bazi
hastalarda (bizim
deneyimimizde %5-10) asilama
ile antikor olusturabilmek
mUmkun oldugu igin,
transplanttan 2-3 yil sonra
asilama yapmak denenebilir.
Koruyucu immidinite geligsenlerde
antiviral verilmesi de
sonlandirilip tekrarlayici dozlar
halinde asi uygulamasi ile anti-
HBs pozitifliginin devam
ettirilmesine gayret edilebilir.
Asiya yanit yoksa proflaksiye
antiviral ile yagsam boyu devam
edilmelidir.

HDV Koinfeksiyonu Bulunan
Hastalarda Transplantasyon
HBV’ye ek olarak HDV
koinfeksiyonu bulunan
hastalarda rekurren infeksiyon
riskinin tek basina HBV bulunan

hastalardan daha disuik oldugu
bilinmektedir. Eger proflaksi
uygulanmazsa, yeni takilan
karacigeri hem HBV hem de
HDV infekte eder; ancak HBV
replikasyonu olmadan HDV
patojenik hale gecemez.
Karaciger nakli sonrasi erken
dénemde, HBsAg
negatiflesmesine ragmen
hastalarin %80 kadarinin
serumunda (HDV RNA) veya
karaciger dokusu icinde HDV’ye
ait bazi isaretleyiciler (HDV RNA
veya delta antijeni) belirlenmistir.
Ancak, eger HBV rekirrensi
olmazsa bu isaretleyiciler, uzun
sureli takipler sirasinda
tamamen ortadan
kaybolmusglardir. Eger HBV
rekurrensi olursa HDV de
varligini strdirdp infeksiyona
eslik edebilir.

Ozetle delta koinfeksiyonu olan
hastalarda nakil sonrasi yeterli
HBYV proflaksisi yapildiginda
delta icin ilave bir sey yapmaya
gerek yoktur.

Prof. Dr. Zeki Karasu







HEPATIT B MONOTEMATIK
TOPLANTISI

Degerli hekimimiz,
Toplantimiza katiliminizdan memnuniyet duyariz.

Yer ¢ Seyhan Oteli, ADANA
Tarih ¢ 30 KASIM 2013
Saat ¢ 09:00 - 17:20
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Bagkan: Prof. Dr. Yiksel Gimurdili Diizenleme Kurulu
Cukurova Universitesi Tip Fakultesi Hastanesi Prof. Dr. Birol Ozer

yukselgumurdulu@hotmail.com
. G I L E A D Prof. Dr. Biilent Kantargeken
Sekreter: Dog. Dr. Umit Bilge Dogan
Mustafa Kemal Universitesi, Hatay Prof. Dr. Mehmet Koruk
ubdogan@hotmail.com Gilead'in Katkilariyla Prof. Dr. Orhan Sezgin
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PROGRAM
09:00
09:20

OTURUM - 1
Baskanlar
09:30-09:50
09.50-10:10
10:10-10:30
10:30- 10:45

OTURUM - 2
Baskanlar
10:45 -11:05
11:05-11:25
11:25-11:45

11:45- 12:05
12:05-13:20

OTURUM - 3
Baskanlar

13:20 -13:40
13:40 -14:00
14:00 -14:20
14:20 -14:40

OTURUM - 4
Baskanlar

14:40- 15:00
15:00 -15:20
15:20 -15:40
15:40 -16:00
16:00 -16:20
16:20 -16:35

Konferans
Baskan
16:35-17:00
17:00- 17:15
17:15-17:20
17:45

Karsilama
Tanitim ve hos geldiniz konusmasi ® Prof. Dr. Yiksel GUmurddlt

HBV EPIDEMiYOLOJiSi VE AKUT HBV ENFEKSIiYONU

Prof. Dr. Ender Serin - Prof. Dr. Cemil Savas

HBV'de dogal seyir ve sikligi azaliyor mu? e Prof. Dr. Mehmet Koruk

Akut hepatit B enfeksiyonu: Hangi hastalar kroniklesir? e Prof. Dr. Resat Ozaras

Akut HBV enfeksiyonu tedavi edilmeli mi? Kim? Ne zaman? e Dog. Dr. Biilent Degertekin
Cay-Kahve Arasi

KRONIK HBV TEDAVISi

Prof. Dr. Yilmaz Cakaloglu - Prof. Dr. Fehmi Tabak

HBe-Ag pozitif hastayi interferon ile tedavi ederim ® Prof. Dr. Sabahattin Kaymakoglu
HBe-Ag pozitif hastada oral antiviral ajanlar kullanirim e Prof. Dr. Ulus Salih Akarca
HBe-Ag negatif hastayi oral antiviral ajan ile tedavi ederim:

Takip ve ilact kesme kurallan ® Prof. Dr. Seyfettin K6kl

Tedavi rehberleri ne diyor: Eksik kalan hasta grubu var mi? e Prof. Dr. Murat Kiyici
Ogle yemegi

KARACIGER TRANSPLANTASYONU ONCESi VE SONRASI

Prof. Dr. Ramazan Idilman - Prof. Dr. Murat Aladag

HBV Akut karaciger yetmezligi ® Prof. Dr. Zeki Karasu

Kronik zeminde akut alevlenme e Prof. Dr. Mesut Akarsu

Post-transplant HBV niksUni 6nleyici yaklasimlar ® Dog. Dr. Murat Akyildiz
Cay-Kahve Arasi

ZOR HASTALARDA TEDAVI

Prof. Dr. Osman Ozdogan - Prof. Dr. Sadettin Hillagii

Sirozda HBV Yo6netimi ve oral antiviraller e Prof. Dr. Biilent Kantarceken
Gebelikte HBV tedavisi ve proflaksi ® Prof. Dr. Orhan Sezgin

Son dénem boébrek yetmezligi ve HBV e Prof. Dr. Fulya Giingar

HDV ve HCV Koinfeksiyonu e Prof. Dr. Kendal Yalgin
Immun-suppressif hastalar ve hepatit B ® Doc. Dr. Filiz Akyiiz
Cay-Kahve Arasi

Prof. Dr. Selim Gdrel - Ali Kaya

Ufukta Hepatit B icin yeni tedaviler var mi? e Prof. Dr. Cetin Karaca
Tartisma

Baskanin Kapanis Konusmasi ® Prof. Dr. Yiiksel GimUrduli

Aksam Yemegi

Toplanti TTB tarafindan kredilendirilecektir ve katilimcilara katilim sertifikasi verilecektir.

Kayit ve iletisim

Tel: 0212 244 30 71 + Email: tasl@tasl.org.tr + Sekreter: Dog. Dr. Umit Bilge Dogan * Tel: 0532 228 08 51 + E-mail: ubdogan@hotmail.com
-y



TURK KARACIGER ARASTIRMALARI DERNEGI

(Turkish Association fort he Study of the Liver)

Mezuniyet Sonrasi Egitim Toplantisi
Genotip 1 Hepatit C Tedavisi Caligtayi ve

“TKAD 11. Olagan Sec¢imli Genel Kurulu”
26 Ekim 2013 Cumartesi saat: 10.00-18.00

Hotel Crowne Plaza, Dolapdere Cad. No:163 Harbiye Sisli, 34375 istanbul



EDITORUN SAYFASI

Prof. Dr. Yiiksel Glimdirdulii
Tuberkilloz spor ve lenfosit spor
bugtin hiler lenf nodunda
kalaballk bir seyirci 6niinde karsi
karsiya geldi. Lenfositler maca
saha ve seyirci avantaji ile Gstlin
basladi ve magi bastan sona
astn goéturmelerine ve 2-0 galip
gelmelerine ragmen ikinci magta
isinin ¢ok zor oldugu géralda.
Lenfositlerin gollerini CD4
numarall formasi ile T helper ve
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penaltidan makrofaj atarken
tberkiloz sporun hiicre i¢i gizli
santroforlari oyunun gidigini
oldukca etkilediler. lenfosit spor
skor olarak galip gelmesine
ragmen tiberkiloz sporun hicre
ici santroforlari ikinci mag icin
lenfosit spor oyuncularinin
kondlsyonlarinin yetmeyecegini
ve turu ikinci macta gececeklerini
iddaa ederken magin
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gbdzlemcileri lenfosit spor
oyuncularinin izoniazid,
rifampisin, streptomisin ve
pyrazinamid gibi doping
maddeleri almasi durumunda
doping kulandiklari icin maca
ctkmayacaklarini net olarak
belirtirken bu durumun gerekirse
CDC ve ECDC ye goétiureceklerini
net olarak belirttiler.

Prof Dr. Yiksel Gumirduli

VERGWE SAMAS SoMA ERDI,
BARIS WAZALADIK ...
BASIMNZ2 1M CARESIME
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