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Diinyada Karaciger Kanseri- Epidemiyolojik Degisim

Etiyolojiler 1990

Liu Y et al. Cancer Med. 2022. PMID:35118819
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MASLD ve MASH prevalansi

MASLD

Normal Karaciger Steatoz Steatohepatit Siroz
“MASLD” “MASH”

Minimal inflamasyon ya da hig

inflamasyon olmayan ve G 0 RS T TE Artan fibrosiz sonucu siroz ve
hepatosit balonlagmasinin hepatosit balonlagmasinin HCC gelisimi
goriilmedigi yagh karaciger eslik ettigi yagh karaciger

Diinya prevalansi: 3%-5%1 1%-2% at risk*

*NHANES verilerinin analizine gore ileri fibrozisli MASH prevalansi %1,74 olarak tahmin edilmistir.2

Humanis

1. Younossi. ) Hepatol. 2019;70:351. 2. Kabbany. Am J Gastroenterol. 2017;112:581.
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MASH Siniflamasi
Kardiyometabolik Kriterler
Steatotik Karaciger Hastalig Asagidakilerden en az biri
(Goruntileme veya biyopsi ile hepatik steatoz saptanmasi) = BKi 225 kg/m? (Asya icin 23) VEYA Bel cevresi >94 cm

(Erkek) ve 80 cm (Kadin) VEYA Etnik kokene gore
uyarlanmis esdegerler

Hastada kardiyometabolik kriterlerden herhangi biri var mi? =  Aclik serum glukozu= 5.6 mmol/L

(100 mg/dL) VEYA 2 saatlik postprandiyal glukoz >7.8
mmol/L (2140 mg/dL) VEYA HbAlc >%5,7

(39 mmol/L) VEYA Tip 2 diyabet varligi / Tip 2 diyabet
v v tedavisi
Evet Hayir
= Kan basinci 2130/85 mmHg VEYA spesifik
4 l antihipertansif tedavi kullanimi

Steatozun baska nedeni var mi? Steatozun baska nedeni var mi? = Plazma trigliserid diizeyi 21,70 mmol/L (150 mg/dL)

VEYA lipid disuricia tedavi kullanimi

Hayir Evet Hayir Evet = Plazma HDL kolesterol dizeyi <1,0 mmol/L (40 mg/dL)
erkeklerde ve <1,3 mmol/L (50 mg/dL) kadinlarda
VEYA lipid disuricia tedavi kullanimi

Kriptojenik Steatotik Diger etiyolojiler _
Yagh Karaciger (AKH, IKH, monogenik

MetALD veya diger

kombine etiyolojiler

Hastaligi hastalik)

AKH: Alkole bagli yagh karaciger hastaligl

IKH: ilag ile iliskili karaciger hastalig H umadn is

Rinella. Hepatology, 2023;78:1966.
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MASLD/MASH saptanmasi R

Adim 1: Risk grubundaki hastalarin belirlenmesi

oL 8 _— . . Gorantal onteminde steat
>2 metabolik risk faktori Tip 2 diyabet SURILERANIS OIS S
saptanmasi / aminotransferaz yiiksekligi

v

Adim 2: Oykii ve laboratuvar degerlendirmesi

|

Adim 3: Fibrozis igin noninvaziv degerlendirme
(FIB-4; yas, AST, ALT ve trombosit sayisina gore hesaplanir)

FIB-4 <1.3 FIB-4 1.3 -2.67 FIB-4 >2.67

|

BELIRSIZ RiSK

Adim 4: Karaciger sertlik 6l¢ima

Karaciger sertlik 6lciimii (KSO) <8kPa KSO 8-12 kPa KSO >12 kPa

Duslik Risk Belirsiz Risk Yiksek Risk

Klinik durum degismedigi Karaciger biyopsisi, MR elastografi veya

sirece 2-3 yil icinde Non 2-3 yil icinde yeniden risk Hepatolojiye yonlendirilir
invaziv test (NIT) tekrar edilir degerlendirmesi icin hepatolojiye

yonlendirilir
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ADA 2025- DM/Prediyabet MASLD Tedavi Algoritmasi

,
Kigisellestiriimis
tedavi, agagidakilere
yoneliktir:

* Saglkl yasam
aliskanliklarinin
benimsenmesi

+ Kilo kaybi (gerekliyse)

+ Optimal diyabet
yonetimi

« Kardiyovaskiler
riskin azaltiimasi

+ Metabolik cerrahi
gereksinimi (kilavuz
onerileri dogrultusunda)

Jrl

Obezite
tedavisi

GLP-1RA veya
dual GIP/GLP-1RA,
pioglitazon, SGLT2i
tercih edilir

GLP-1RA veya
dual GIP/GLP-1RA
tercih edilir

Endike degil

Obezite
tedavisi

GLP-1RA veya GLP-1RA veya

Kompans edilmis
siroz

dual GIP/GLP-1RA dual GIP/GLP-1RA,
tercih edilir pioglitazon
tercih edilir
Obezite
tedavisi
F2-F3 ile ayni F2-F3ile ayni
sekilde, dikkatli sekilde, dikkatli
kullanim* kullanim*

Dekompanse

siroz

Obezite
tedavisi

Yalnizca instlin
kullanin
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EASL 2025’de HBV ve Metabolik Risk ?

Clinical Practice Guidelines JOURNAL
OF HEPATOLOGY

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

European Association for the Study of the Liver
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Tablo 8. Kronik HBV enfeksiyonu olan bireylerde HCC riski ile iliskili oldugu gosterilen risk faktorleri EASL 2025

Risk faktorii Aciklamalar ve referanslar

Viral faktorler

HBV DNA*

HBsAg
HBeAg*
HBcrAg

HBV genotipi

Gekirdek promotor (core promotor)
mutasyonlari

Viral koenfeksiyonlar

Konak faktorleri
Siroz

Distik trombosit sayisi
Ailede HCC odykisl

*

Yas

Cinsiyet*®
ALT*

Tip 2 diyabetes mellitus (T2DM)

Steatotik karaciger hastaligi (SLD)

Viicut kitle indeksi (VKI)
Metabolik sendrom
Sigara kullanimi

Alkol tiketimi

Etnisite

* Surekli degiskenler olup karmasik analizlerde farkli esik degerler kullanilabilmektedir.

>2.000 IU/ml'den baslayan dogrusal olmayan risk '''-161.163
HBeAg porzitif bireylerde en yiiksek risk 6-7 log,, IU/ml (HBV DNA 28 log,, ise risk daha diistiktiir)*°”

HBeAg negatif bireylerde yiiksek HBsAg (=1.000 IU/ml)*%”

163,166,167

Genel analizlerde, 30 yasindan buyik HBeAg pozitif bireylerde HCC ile iliskilidir
HCC gelisimi ve niiksi igin prognostik belirteg '*'%%:2%%; HBeAg negatif enfeksiyonda HBcrAg'in &nemi”®
Genotip C, " genotip A (6rn. Gambiya'da), '®® Alaska yerli popiilasyonlarinda genotip F,'®” Hindistan'da genotip D*'°

Me\fcut 189,211

HDV'212.213 HCV, 167,184,214 H|V215

161,167,169

HCC icin en gliglii risk faktérii
Viral supresyon saglansa bile HCC riski devam eder'’*'""
Siroz géstergesi'®®

Kronik HBV enfeksiyonunun tiim evrelerinde bagimsiz risk faktori '9% 199216

HCC riski yasla birlikte artar; cogu galisma 30 yasindan biiyiik bireylere odaklanmistir '°'%° Yas =35, 1% 240, %% 250, "%’ ile risk artar.
HCC riski, erkek ve kadinlarda ve farkli etnik gruplarda yas gruplarina gére degismektedir'®"’

Erkeklerde daha yiiksek risk '®'/166.169.185

o FrRey 3.166.167.185
Yiiksek (veya normalin iist sinirinda) '6%166.167.185

T2DM, HCC ile bagimsiz olarak iligkilidir ' ®#'"*'*}§ Glisemik yiik, HCC ile ili *19 T2DM, HCC risk skorlarina dahildir '%%2'®
Ancak bir analiz, kronik HBV enfeksiyonunda T2DM'nin ile bagimsiz olarak iligkili olmadigini géstermistir ' 7®

Celiskili veriler:

- HCC ve siroz riskinde artig 1%

- HCC, siroz ve mortalite riskinde azalma
Yiiksek VKI 230, '”? kadinlarda HCC riskini daha fazla artinr'"®

Birden fazla (=3) metabolik risk faktori veya artan metabolik disfonksiyon yiuki HCC ile iligkilidir

180,182,189

180-182,190

Mevecut 181,184-187

Agr alkol tiiketimi 260 g/giin'®'

Kanit diistik veya yoktur:

- Afrika/Okyanusya’da dogum: gok erken baslangigh HCC ile iligkilidir '®*

- Sahra alti Afrikalilar, Avrupa'daki HBV ile iliskili HCC insidansina ve genel poplilasyona benzer risk faktorlerine sahiptir
- Bati ile Dogu galismalari: HCC insidansinda anlamli yasa gére diizeltilmis fark yok '’

185
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e
Oral HBV Tedavisi VAR

* Nukleoz(t)id analoglar: * Yiiksek antiviral etkinlik, diisiik direng

oranlari, gunde tek doz ve oral

Genis spektrum

Dekompanze siroz dahil tim evre kronik
Tenofovir alafenamid (TAF) b s lRanne e
Cocuklar ve genclerde
Hamilelerde

Transplant alicilari

Tenofovir disoproksil fumarat
(TDF)

Kemoterapi/ immunmodulatuar tedavi
HIV, HCV, ve HDV koenfenksiyonlari

Terrault. Hepatology 2018;67:1560 Huma nis



ETV, TDF veya TAF, ilk tercih NA tedavisi olarak kullamimaldir.
ETV, TDF ve TAF arasinda segim yapilirken, komorbiditeler
(6zellikle renal yetmezlik ve kemik mineral yogunlugunda
azalma) ve eslik eden durumlar (6rn. ¢ocuk dogurma yasindaki
kadinlar, gebelik, yas) ile 6nceki tedaviler de dikkate alinmaldir
(Kanit Diizeyi 1, gliglii 6neri, gl¢lii uzlast).

Determination of HBY DMA and ALT levels should be car-

ried out every 3-8 months until a virological response (see
Box 1) is achieved. Tharaafter, the monitoring imeral can

be extandad to 6-12 months for therapy with ETV or tano-
fovir (TOF or TAF) [LoE 2, strong recommaeandation, strong
CONSensus).

HBsAg status should be tested every 12 months. Ideally, a
quantitative determination of HBsAg should be performed
[LoE 3, strong recommendation, strong consensus).

It s suggested to test HBeAg and anti-HBe in HBaAg-
positive patients every 12 monthe (LoE 2, weak recom-
mendation, consensus).

Kidney function should be assessad before treatrment initi-
ation and maonitored regularly during treatment to adjust the
MA dose (LoE 1, strong recommendation, strong

cONsensus).

Glomertiler filtrasyon hizinda azalma, tibdlo-pati gelisimi veya
hipofosfatemi ya da osteoporoz durumunda, TDF tedavisi bagka
bir NA (ETV veya TAF) ile degistirilmelidir. NA secimi yapilirken
onceki tedaviler ve diren¢ durumu dikkate alinmalidir (Kanit
Diizeyi 1, giiclii dneri, gli¢lii uzlas).

Mon-invasive fibrosis assessmant should be performed

every 12-24 months [LoE 3, strong recommendation,
cONsensus).

Etkinlik Farkh degil

Giivenirlilik verileri ayni

Table 10. Key dala from pivotal stedies with treatment response to entecavir and tenofovir (TDF, TAF).

HEP BiR
IYILIK
VAR

Nucleas(tide analogue HEBeAg-positive HBeAg-negative
Enlecavir [ETV]

ETV 4B wesks n = 715 HBaAg-positive™ HEV DNA <LOD: 67% HEV DA <LOD: S0%
n = 648 H = HBsAg/anti-HBe sc: 21% HEsAg loss: <1%

ETV 96 wesks |n = 354 HBaAg-positive)™"

ETV 7 years (n = 222 n = 90 HBeAg-positive

HE=Ag loss: 2%
HEV DNA <LOO: 80%
HBsAg/anti-HBe so: 31%

HE=Ag loss: 5%
HEV DNA <LOD: 96.8%

na.

HEW kA, <LO0: 100%

n = 132 HBaAg-negative

ETV 10 years {n = 1,094) HBafAg loss: 16%, 23%, 30%. 35%. 37% and 38%

i = 458 HBaAg-positive™ al years 1-6, respactively; 3B% at year 10

Tenalovir disaprexi [TDF)

TOF 48 weeks™™ n = 176 HBeAg-positive HBV DMA <LOD: 76% HEW DMA <LOD: 53%
n = 250 HEsAg-negative HBeAg/anti-HBe s 21% HEsAg loss: 0%

TOF 48 weeks n = 252 HBeAg-positive™
n = 140 HBaAg-negative™™

TOF 96 weeks [n = 4327 n = 200 HEeAg-positive
n = 142 HBaAg-negative

TOF 7 years {n = 437"

TOF 10 years = 20087

HB=Ag loas: 3.2%
HEV DNA <LOD: 67%
HEsAg/anti-HBe st 8%
HE=Ag loss: <1%

HEV DMA <LOD: 75%
HBaAg/anti-HBe st 12%
HB=Ag loas: 1%

HEV DNA <LOD: 99.4%
HBaAg/anti-HBe se: 30.6%
HE=Ag loss: 11.6%

HEV DNA <LOO: 98%

HBaAg/anti-HBe ac: 27%

HEW DMA <LOD 83%
HEsAg nas: 0%

HEV DA <LOD: 81%
HEsAg koes:0%

HEW DA <LOD: 59.3%

HEV DMA <LO0: 100%

Tenolovir alafenamide [TAF)
TAF 4B wesks n = 581 HBaAg-positive™
n= 285 H =

TAF 95 weaks [n = 856" n = 560 HBaAg-positive
n = 287 HBaAg-negative

TAF 5 years [n = T4 n = 492 HEeAg-positive
M = 240 HBaAg-negative

HEV DNA <LOD: 64%
HBsAg/anti-HBe st 10%
HB=Ag loss: 1%

HEV DMA, <LOD: 73%
HBsAg/anti-HBe sc: 18%
HB=Ag loss: 1%

HEV DNA <LOO: 80.9%
HEsAg/anti-HBe sc: 23.6%
HBsAg loss: 0.8%

HEW DMA <LOD: 04%
HBzAg lnss: 0%

HEW DMA <LO0: 20%
HEsAg loss:<1%

HEW OMA <LOO: 52 4%
HEsAg kos=:1.2%

Humanis
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HEPATIT B
ANTIVIRAL TEDAVI
METABOLIK SAGLIK

TV
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HEP BIR
i
Adipocyte differentiation of 3T3-L1 cells under
tenofovir alafenamide, tenofovir disoproxil fumarate,
and integrase strand transfer inhibitors selective

challenge: an in-vitro model

AP¢T Alimentary Pharmacology & Therapeutics WILEY

Body weight increase and metabolic derangements after
tenofovir disoproxil fumarate switch to tenofovir alafenamide
in patients with chronic hepatitis B

Hepatology International
https://doi.org/10.1007/s12072-025-10809-3

ORIGINAL ARTICLE

Safety of tenofovir alafenamide in the context of hyperlipidemia
and cardiovascular diseases: a nationwide analysis
Humanis



TDF (Peroksizom proliferator aktif reseptor-alfa) diizeyini artirir
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KHB Hastalarinda Tedaviye Statin Eklenmesi ihtiyaci
TAF Tedavisine Kiyasla TDF ile Yarn Yariya Dusuktor.'

Statinler, aminotransferazlardaki artislarla ortaya ¢ikan hafif karaciger fonksiyon bozuklugu yan efkisi ile iliskilendirilmistir.2

Antiviral tedavisi almayan ve TDF ile tedavi edilen KHB hastalarinda statin kullanimi benzer oranlarda degisim gosterirken,

TAF ile tedavi edilen hastalarda ise belirgin artmistir.

En Az 12 Ay Siireyle NA Tedavisi Alan KHB Hastalarinda Baslangi¢ ve Son Kontrolde Statin Kullanimi Oranlari

(%) Son Kontrol | 9,54 20,34

(%) Baslangic 13,19 ; . 16,05 :

Antiviral Tedavi Almayan Hasta TDF ile Tedavi Edilen Hasta TAF ile Tedavi Edilen Hasta
(n: 16.396) (n; 4.105) (n: 670)

Retrospektif kohort ¢alisma. P < 0.0001 Tablo, Referans 1'den uyarlanmistir.

KHB: Kronik Hepatit B TDF: Tenofovir Disoproksil Fumarat TAF: Tenofovir Alafenamid Fumarat

Referans: 1) Sihn H. et al. J Med Virol. 2024;96(7):e29760. 2) Ma MM. et al. IntJ Gen Med. 2024;11:17:2055-2063.
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URNAL OF

JOURNAL OF
MEDICAL VIROLOGY

I RESEARCH ARTICLE

Impact of Tenofovir Alafenamide on Lipid Profiles in
Chronic Hepatitis B Patients: Systematic Review and
Meta-Analysis

ABSTRACT

Tenofovir alafenamide (TAF) is widely used for chronic hepatitis B (CHB) treatment due to its improved renal and bone safety
compared to tenofovir disoproxil fumarate (TDF). However, emerging evidence suggests that TAF may adversely affect lipid
metabolism, raising concerns about potential cardiovascular risks. A systematic review and meta-analysis following PRISMA
guidelines was conducted. Studies mmparinLliPid profile changes in CHB patients receiving TAF, TDF, or entecavir (ETV)
were retrieved from PubMed, Cochrane, and Embase. Primary outcomes included changes in total cholesterol (TC), trigly-
cerides (TG), low-density lipoprotein (LDL), and high-density lipoprotein (HDL). Sensitivity analyses were performed to assess
potential confounders, including lipid-lowering therapy. Trial sequential analysis (TSA) was used to evaluate the sufficiency of

Toplam 23 ¢alisma (5 randomize kontrollii calisma, 18 gozlemsel calisma) dahil edilmistir. Gozlemsel veriler, TAF'1n TDF’ye kiyasla TK'de (ort.
fark [MD] = 10,74 mg/dL), TG’'de (MD = 11,56 mg/dL), LDL'de (MD = 3,08 mg/dL) ve HDL'de (MD = 7,51 mg/dL) anlamh artislarla iliskili

oldugunu gostermistir. Randomize kontrollii caligmalarin meta-analizi bu bulgular1 dogrulamis ve TK’de (MD = 18,28 mg/dL), LDL'de
(MD = 13,09 mg/dL) ve HDL'de (MD = 4,95 mg/dL) artiglar saptanmistir. TAF'1n, TDF’nin lipid diistiriicii etkisinin ortadan kalkmasina bagh
olarak lipid diizeylerini artirdigy diistiniilmektedir. Kardiyovaskiiler riskine iliskin belirsizlikler devam etmekle birlikte, 6zellikle kardiyovaskiile

ler riski yiiksek olan KHB hastalarinda TAF tedavisi sirasinda lipid profillerinin diizenli olarak izlenmesi klinisyenlerce 6nerilmektedir.

Humanis



Kronik Hepatit B'de TAF’'tan ETV veya TDF’'ye Gegisin
Kardiyometabolik Etkileri

Sukri Dirik, Merve Nur Atar, Cansu qu, Nazlim Kaya, Gulnur Kul, Serhat Sahinoglu, Betul Kaplan,
Pinar Cakmak, Hatice Rahmet Giner, llkay Akbulut, Sabri Atalay, Hisni Pullukcu, Tansu Yamazhan

14. Turkiye EKMUD Bilimsel Kongresi

Susesi Kongre Merkezi-Antalya
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Gerec-Yontem

Turkiye'den sekiz farkh merkez

Prospektif gozlem calismasi

Mart 2024 - Aralik 2025

Kronik HBV nedenli >6 ay uzun siiredir TAF kullanan ve kardiyometabolik 2 kriteri
pozitif olan TAF tedavisi; tenofovir disoproksil fumarat (TDF) veya entekavir (ETV)

ile degistirilen hastalar

Humanis



HEP BiR
IYILIK
VAR

* 61 hastada (%92,4) ETV’ye, 5 hastada (%7,6) TDF'ye gecildi
e Ara analiz olmasi nedenli tim hastalarin 6. ay ve 30 hastanin 12. ay sonucu verildi

» Hastalar kardiyometabolik kriterlerden 0. ayda medyan 3 [2-4] puan almisti

Humanis



Degisken

0.Ay (N (%))

6.Ay (N (%))

12.Ay (N (%))
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Kardiyometabolik Kriter Sayisi

VKi ile iligkili puan

DM ile iliskili puan

HT ile iligkili puan

Trigliserid ile iliskili puan

HDL ile iliskili puan

3 [2-4]

56/66 (%84,8)

39/66 (%59,1)

28/66 (%42,4)

39/66 (%59,1)

40/66 (%60,6)

3 [2-4]

52/66 (%78,8)

37/66 (%56,1)

28/66 (%42,4)

29/66 (%43,9)

36/66 (%54,5)

0,024

0,366

0,724

0,081

0,481

3 [2-4]

26/30 (%86,7)

18/30 (%60,0)

14/30 (%46,7)

13/30 (%43,3)

16/30 (%53,3)

0,121

0,592
0,796
0,438

0,602
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27'8 [25’8-30’4]

Aclik Kan Glukozu JEEIEITU

154,5 [104-221]
44,5 [37-54]
DL

o

27,15 [25,3-30,5]

93 [84-103]

5,8 [5,4-6,1]

121,5 [92-190]

44,5 [39-54]

117,5 [101-147]

0,003

0,620

0,897

0,029

0,810

0,787

27,2 [25,8-30]

90,5 [83-117]

5,8 [5,5-6,6]

106 [91-168]

47 [39-59]

123 [108-145]

0,114

0,872

0,976

0,010

0,968

0,681

Humanis
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HEPATIT B
Hasta Uyumu

TV
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Entekavir, Kronik Hepatit B Tedavisinde
Yan Etki Sikhgi En Dusuk Tedavi Se¢cenegidir.

Kronik Hepatit B fedavisinde, advers olay gelisimi ve duUsUk hasta uyumu tedavi devamlilidi ile iliskilidir.

Tedavi alan hasta sayisi ve advers olay sayisi

7000
I Tedavi Alan Hasta Saysi

6000 L. Advers Olay Sayisi

Kronik Hepatit B fedavisinde
kullanilan tedaviler arasinda

5000
4000
3000 advers olay sikligr en dUsUk
2000 | I tedavi secenedi Entekavirdir.
1000

LAM ETV

TDF LdT ADV TAF

LAM: Lamivudin, ETV: Entekavir, TDF: Tenofovir Disoproksil Fumarat,
LdT: Telbivudin, ADV: Adefovir, TAF: Tenofovir Alafenamid Fumarat

T
)
o)}
[
o
—
S
_——
-
=

Calisma tasanmi: Kronik Hepatit B tedavisinde nUkleozid/nUkleotid analoglari ile

1990-2018 vyillan arasinda yapilmis klinik calisma verilerinin sistematik derlemesidir.

Referans: 1) De Fraga RS. et al. J Gastroenterol. 2020 Mar 17.
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Entekavir

Ac ya da tok durumdayken alinabilir
Entekavirin yemeklerle birlikte alinmasi emilimi % 18-20 azaltir

Dekompanze sirozda 1 mg ve a¢ karnina yani yemekten 2 saat 6nce ya da sonra

alinmasi onerilir
KK>50 ise 0.5 mg/glin

KK 49-30 ise gln asiri

Humanis



HEP BiR
IYiLIK
. . VAR
Tenofovir yan etkiler

Daha yaygin Daha az goriilen

e Sirt agrisi * Yanma, karincalanma, kasinti, uyusma,

batma, igne batmasi hissi
* Bas agrisi

Goguste agrili yanma hissi

Guc eksikligi veya kaybi

Hazimsizlik, istah kaybi, gaz cikisi

* Agri * Eklem agrisi veya sisligi
« Ciltte kizariklk * Kas sertligi
* Kilo kaybi

https://www.drugs.com/sfx/tenofovir-disoproxil-side-effects.html H umadn is
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TAF yan etkiler

En yaygin yan etkiler
SR

NN e

X (LT Tz

.
Mﬁ NS =

Bas agrisi Mide bulantisi Yorgunluk
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Gastrointestinal yan etkiler- TAF

Sik goriilenler (%1 - %10) Sikhig bildirilmemis

* Karin agrisi (Gst karin agrisi, alt karin * |liskili semptomlarla birlikte yiiksek amilaz
agrisi, karin hassasiyeti dahil) seviyesi

e Bulanti, kusma Bulanti

e ishal Bel agrisi

Karin hassasiyeti, agri

Hazimsizlik
Siskinlik

Serum amilaz seviyesinde yukselme
Safra yolu pankreatiti, pankreatit

Gaz, karin siskinligi
* Yuksek lipaz seviyesi

https://www.drugs.com/sfx/tenofovir-disoproxil-side-effects.html H U m q n IS
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Gastrointestinal yan etkiler- TDF

« Cok yaygin (%10 veya daha fazla) * Yaygin (%1 - %10)
Karin agrisi (%22'ye kadar) Yuksek serum amilaz seviyesi
Bulanti (%20'ye kadar) Gaz, hazimsizlik, karin sigligi, Gst karin
Ishal (%16'ya kadar) agrisi
Kusma (%13'e kadar) e Nadir goriilen (%0,1 - %1)
Pankreatit

Yiksek serum lipaz seviyesi

https://www.drugs.com/sfx/tenofovir-disoproxil-side-effects.html H U m q n IS




200mg/245mg Film Kapli Tablet
Emtrisitabin / Tenofovir disoproksil
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30 Tablet
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Humanis'in kosulsuz katkilariyla.

HBYV TEDAVISINDE HASTA BAZLI YONETIM

Moderatér
Prof. Dr. Mustafa Kemal CELEN
Dicle Universitesi Hastanesi
Enfeksiyon Hastaliklari AD

Konusmaci
Prof. Dr. Tansu YAMAZHAN
Ege Universitesi Tip Fakultesi
Enfeksiyon Hastaliklari AD

Konusmaci
Uzm.Dr. Eda ALP
Basaksehir Cam ve Sakura $Sehir Hastanesi
Enfeksiyon Hastaliklari AD

Toplanti Kimligi: 872 9699 2660
% Parola: 901941

ooo o
000 o
000 o
OO0 o

21.06.2026 12:00 - 13:00

Sayin Hekimimiz, bu davetiye bir kisiliktir ve kisiye 6zeldir. Gevrimigi toplanti davetiyeleri de yalnizca davetli hekime, bir kisiye yoneliktir. Sadlik Bakanligi Tanitim Yonetmelidi gergevesinde, saglik sektdriiniin yiiksek standartlanni koruma konusunda gdstereceginiz duyarlilik ve destek igin tesekkiir ederiz.

TIM-5-26-65
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HBV Tedavisinde Hasta Bazl
Yonetim

Uzm. Dr. Eda Alp
Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi

Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji AD

Humanis



g HEP BiR
Tedavi Edin IYiLiK
Tum yetiskinler ve ergenler (212 yas) VAR
World Health Organization 2024

TREAT ALL ADULTS and ADOLESCENTS (aged =12 years®)

(including pregnant and non-pregnant women and girls of reproductive age) Antiviral tedaviye baslayin

e ETV veya TDF, TAF

b

1.  SIGNIFICANT FIBROSIS (=F2) or CIRRHOSIS (F4) (regardless of HBV DNA or ALT levels
* (Clinical criteria for cirrhosis®
e Non-i ' - APRI >0. i | Tk | . ge . . . o .
on-invasive tests: APRI >0.5 or transient elastography>7 kPa (adults) S e R RE e E kI§I5e||E§tIrI|mI§

rld Health Organization 2024
¢ tedavi!

2. HBV DNA>2000 IU/mL AND ALT level > ULN®

Q

3. PRESENCE OF of any of following (regardless of APRI score, HBV DNA or ALT level)
Coinfection (eg. HIV, HDV, HCV)

Family history of liver cancer or cirrhosis

Immune suppression

Comorbidities (eg. diabetes, metabolic dysfunction-associated steatotic

liver disease)

Extrahepatic manifestations (eg. glomerulonephritis or vasculitis)

* & @

© World Health Organization 2024
Humanis
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The Home of Hepatology

L

HBsAg positive (chronic HBV infection) } VAR

l

Advanced fibrosis' or cirrhosis
(either diagnosed by laboratory values, non-invasive fibrosis markers, histology or clinically)

=)

[ HBV-DNA positive?® ]

[ No

) (e

Y

e
l

[ HBV DNA 22,000 1U/ml ]

(= (=0

J

{

Y

« ALT =ULN or

» Fibrosis? or

« Risk factors for HCC or

» Extrahepatic manifestions or
* Immunosuppression or

» Risk for HBV transmission®

« Exclusion of other liver
diseases if ALT is =ULN

i [

[ Monitoring®

J [ Anti-HBV treatment ] [

Monitorings J

EASL. J Hepatol. 2025. 83: 502—83. Humanis
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EASL

The Home of Hepatology

Table 8. Risk factors that have been associated with HCC risk in individuals with chronic HBV infection.

Host factors

Cirrhosis Strongest risk factor for HCC'¢"'67:169
HCC risk remains after viral suppression’%'""

Low platelets* Indicator for cirrhosis'®°

Family history of HCC Independent risk factor in all phases of chronic HBV infection9%:19%:216

Age* HCC risk increases with age, with most studies focusing on individuals older than 30 years.'®"'®® Evidence increases
with age >35,"%6 >40,7%° >50."%” HCC risk varies in different age groups for men and women and for different ethnic
groups ¥

Sex* Higher risk among males'®':166:169.18

ALT* Elevated (or in the upper normal range)'©%:166:167.185

Type 2 diabetes mellitus (T2D) T2D is independently associated with HCC.'#**'7-?'® Glycaemic burden is associated with HCC.?'® T2D is included in

HCC risk scores'%%218

However, one analysis showed that T2D was not independently associated with HCC in chronic HBV infection’ "
Steatotic liver disease (SLD) Conflicting data:

- Increased risk of HCC and cirrhosis'®®

- Lower risk of HCC, cirrhosis, and mortality
Body mass index (BMI) High BMI >30,"”® HR stronger in females'”®

180,182,189

EASL. J Hepatol. 2025. 83: 502-83. Humanis
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EASL AR

The Home of Hepatology

HCC risk factors

The impact of steatotic liver disease on HCC risk remains un-
certain and requires further mechanistic investigation. More-
over, |t |s unclear whether antiwral therapy effecti

type 2 diabetes mellitus, hypertension and a :
Additionally, further research is needed to explore the effects
of aging and Iimmunosenescence in individuals with
HBYV infection.

EASL. J Hepatol. 2025. 83: 502-83.
Humanis



OLGU-1

e Kadin, 38 yas
* Evli, bilinen hastaligi yok

e Kullandigi ilac yok

» Kilo vermek i¢in GLP-1 agonisti kullanmak
uzere endokrinoloji poliklinigine basvurmus
»Tedavi 6nerilmeden dnce istenen
tetkiklerinde HBsAg pozitifligi saptanmis

» Tarafimiza yonlendirilmis

Oykii
v" Bildigi 10 yildir HBsAg pozitif
v’ Takipsiz

v Daha 6nce biyopsi yapilmamis

BMI: 32 kg/m?
Yeni tani Tip 2 DM

HEP BiR
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» Seroloji
* ALT: 28 U/L * Total Kolesterol: 320
* HBsAg: Pozitif
« AST: 23 U/L mg/dL
* HBeAg: Negatif
* WBC: 9800 e LDL: 230 mg/dL

e AntiHBe: Pozitif

PLT: 230 x 10°/L Trigliserid: 173 mg/dL

* HBV DNA: 12500 U/ml

INR: 1,11

HDL: 55 mg/dL
* Anti-HDV: negatif

»USG: Parankim ekojenitesi grade 1

hepatosteatoz lehine artmistir

> Histopatoloji: Fibrosiz 2/6, HAI:5/18
Humanis



HEP BiR
IYILIK
VAR

Bu hastada HBV tedavisi
baslanirken dikkat edilmesi
gereken parametreler nelerdir?

2

-
4 “

? -E L
y .

Tedavi Onerisi? ¢ "

Humanis
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1. Yil kontrolu

* Endokrinoloji-----Beslenme ve diyet takibi
e Kardiyoloji----- Statin tedavisiyle duzenli takip
* Enfeksiyon Hastaliklari---- Entekavir 1x0.5 mg tb

 BMI skoru dismus
 HBV DNA: Negatif
* Lipit profilinde dlizelme

Humanis
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* Erkek, 29 yasinda
* Bekar, bilinen hastaligl yok

e Kullandigi ilag yok

>ise baslamadan énce yapilan tetkiklerinde

HBsAG pozitifligi saptaniyor

»BMI: 18 kg/m?
> BFT normal

Oykii
v 4 ay 6nce TDF baslanmis

HEP BiR
IYILIK
VAR

Sikayet

v' ilaci aldiktan sonra karin agrisi
v' Midede siskinlik ve gaz

v Bulanti

v llaci diizenli kullanamama

Humanis
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» Tedavi baslanmadan 6nce
e ALT:46 U/L
HBsAg: Pozitif
e AST: 27 U/L
HBeAg: Negatif
« WBC: 7200

AntiHBe: Pozitif

PLT: 180 x 10°/L
HBV DNA: 22.200 U/ml

INR: 1,11
Anti-HDV: negatif

> USG: Normal

> Histopatoloji: Fibrosiz 1/6, HAI:8/18

HEP BiR
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» Tedavinin 4. ayinda

* HBsAg: Pozitif

HBeAg: Negatif

AntiHBe: Pozitif

HBV DNA: 18.000 U/ml

Anti-HDV: negatif

ALT: 49 U/L

AST: 29 U/L

WBC: 7100

PLT: 184 x 10°/L

INR: 1,11

> Batin USG istendi

» Batin USG: Normal, hepatobiliyer patoloji yok

HEP BiR
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¥

Bu hastada TDF tedavisi degistirilmels
mi?

*Tedavi Onerisi? 7
¢ I
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Kontrol ve Takip

* Hastanin dispeptik yakinmalarinin TDF tedavisine bagl gelistigi

dusunuldu
* TDF kesilerek entekavir 1x0.5 mg tb tedavisi baslandi

* Hasta 3. ay kontroltinde ilaca tam uyumlu oldugunu belirtti

* Kontrol tetkiklerinde HBV DNA: 100 U/ml

e AST ve ALT normal diizeyde saptandi

Humanis
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