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Giris ve Amac: Kronik hepatit B enfeksiyonu diinya capinda énemli
bir saglik sorunudur. Bu enfeksiyon, kronik karaciger hastalidi, siroz ve
hepatoselltiler karsinoma icin etyolojik faktdrlerinden biridir. Biz, bu ¢a-
lismada, 12 ay boyunca antiviral tedavi alan hastalarda antiviral ilaglarin
etkinliklerinin karsilastirimasini ve tedaviyi etkileyen faktérleri belirleme-
yi amacladik. Gere¢ ve Yontem: Calismaya, gastroenteroloji kliniginde
kronik hepatit B tanisi ile takip edilmekte olan 72 hasta dahil edildi.
Tenofovir, lamivudin ve entekavir kullanan hastalarin demografik ve la-
boratuvar verileri hasta kayitlarindan elde edildi. Bulgular: Hastalarin
43U (%59,7) erkek (yas ortalamasi 53,6+10,0 yil) iken 29'u (%40,3)
kadin (yas ortalamasi 53,6 +13,3 yil) idi. 35 (%48,6) hastada tenofovir,
19 (%26,4) hastada lamivudin ve 18 (%25) hastada entekavir kullanim
Oykdisti vardi. Hastalarin 23’tinde (%31,9) HBeAg pozitif ve 49'unda
(%68, 1) HBeAg negatifti. HBeAg negatif hastalarin 6, 9 ve 12. aylardaki
tedaviye yanit oranlari, HBeAg pozitif hasta grubu ile karsilastirildiginda
anlamli olarak daha ytksekti (sirasiyla; p=0.001, p=0.015, p=0.001).
5 yillik takipte, hastalarin 30'unun (%45,4) tenofovir, 18’nin (%27,3)
lamivudin ve 18°nin (%27,3) entekavir aldigi saptandi. 5 yillik takipte,
tenofovir, lamivudin ve entekavir alip HBV-DNA'si tekrardan pozitiflesen
hasta sayilari sirasiyla 7/30 (%23,3), 5/18 (%27,7) ve 6/18(%33,3) idi.
Sonug: Kronik hepatit B icin tedavi oranlari hala dustikttir. Bu nedenle,
yasam boyu tedavi devam etmelidir.

Anahtar kelimeler: Kronik hepatit B, antiviral tedavi, ntiks

GiRiS

Kronik hepatit B (KHB) enfeksiyonu dtinya capinda 6nemli
bir saglik sorunu olup, yaklasik 400 milyon kisiyi etkile-
yen ve yilda 1 milyondan fazla kisinin Sltimtine sebep olan
kronik karaciger hastaligi, siroz ve hepatosellliler kanserin
(HCC) énde gelen nedenidir (1,2). Hepatit B virlis (HBV)
enfeksiyonu diinyada 6lim sebepleri arasinda 15. sirada
yer almaktadir (3). KHB enfeksiyonunda tedavinin amaci
siroz ve/veya HCC gibi geriye dontistimstiz hasarlarin olus-
masini engellemektir. HBV replikasyonu dogrudan sitopa-
tik etki gostermedigi halde, yapilan kohort calismalarin
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Background and Aims: Chronic hepatitis B infection is a serious
health problem around the world. This infection is an etiological fac-
tor in chronic liver disease, cirrhosis, and hepatocellular carcinoma. In
this study, we aimed to compare the efficacy of antiviral drugs and
determine the factors affecting treatment in patients receiving antiviral
treatment for 12 months. Materials and Methods: Seventy-two pa-
tients diagnosed with chronic hepatitis B who were followed up at the
gastroenterology clinic were included in the study. Demographic and
laboratory data on patients receiving tenofovir, lamivudine, and ente-
cavir were obtained from patient records. Results: Forty-three (59.7%)
patients were male (mean age of 53.6+10.0 years), while 29 (40.3%)
of them were female (mean age of 53.6+13.3 years). Eighteen (25%)
patients had a history of receiving entecavir, 35 (48,6%) had received
tenofovir, and 19 (26.4%) had received lamivudine. Twenty-three pa-
tients (31.9%) were positive, and 49 patients (68.1%) were negative for
HBeAg. Treatment response rates for HBeAg-negative patients at 6, 9,
and 12 months were significantly higher than those of the HBeAg-pos-
itive patient group (p= 0.001, p= 0.015, p= 0.001, respectively). It was
found that 30 patients (45.4%) received tenofovir, 18 (27.3%) received
lamivudine, and 18 (27.3%) received entecavir in 5-year follow-up. In
5-year follow-up, the numbers of patients who received tenofovir, lami-
vudine, and entecavir with HBV-DNA re-positivity were 7/30 (23,3%),
5/18 (27,7%), and 6/18 (33,3%), respectively. Conclusion: The cure
rate for chronic hepatitis B remains low. For this reason, lifelong treat-
ment should be continued.

Key words: Chronic hepatitis B, antiviral therapy, relapse

sonuclari, viral replikasyonun, karaciger hasarinin derece-
siyle iliskili oldugunu gdstermektedir. Dolayisi ile antiviral
tedaviden beklenen uzun vadeli viral supresyondur (4).
Mevcut uygulama kilavuzlarinda, KHBnin birinci basamak
tedavisinde tenofovir disoproksil fumarat (TDF) ve enteca-
vir (ETV) énerilmektedir (5-7). Glincel tedavilerle virlistin
eradikasyonu ve hepatit B ylizey antijeni (HBsAg) serokon-
versiyonu hentz istenilen oranlarda degildir. Relaps ve ilag
direnci, tedavide buiyuk zorluklar olusturmaktadir.
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COSKUN ve ark.

Bu calismada 12 ay araliksiz antiviral tedavi alan hastalar-
da, antiviral ilaglarin etkinliginin karsilastirimasi amacla-
nirken, ayni zamanda tedaviyi etkileyen faktérler de orta-
ya konulmaya calisildi.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma icin Adnan Menderes Universitesi Tip Fakdilte-
si Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'nun
onayl (No: 2016/888) ve arsiv materyallerinin kullanimi
icin izin alindi. Adnan Menderes Universitesi Uygulama
ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji kliniginde KHB
tanisiyla takip edilen hastalarin dosyalari arsivden temin
edildi. Dosyalardan edinilen bilgiler olgu rapor formlarina
kaydedildi. Tedavi degisikligi yapilan hastalar, dosyadaki
verileri eksik olan veya dosyasina ulasilamayan hastalar
calisma disi birakild.

Calismamiza KHB nedeniyle takip ve tedavi edilen 72 has-
ta alindi. Telbuvidin ve adefovir tedavisi alan hasta sayi-
sinin az olmasi ve istatistiksel olarak karsilagtirma yapma
olanagdi olmamasi nedeniyle bu tedavileri kullanan hasta-
lar calisma disi birakildi. Hastalarin 43°U (%59,7) erkek,
29'u (%40,3) kadin idi. Erkek hastalarin yas ortalamasi
53,6+10,0 yil, kadin hastalarin yas ortalamasi 53,6+13,3
yil tespit edildi. Hastalarin komorbidite durumu, tani
aninda yapilan karaciger biyopsisindeki histolojik aktivite
indeksi (HAI) ve fibrozis skoru, uygulanan antiviral teda-
vi, tani anindaki (tedavi dncesi) HBV-DNA, alanin aminot-
ransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), alkalen
fosfataz (ALP), gamaglutamil transferaz (GGT), alfa feto
protein (AFP), total bilirtibin (T.Bil), direkt bilirtibin (D.Bil),
albldmin (Alb), uluslararasi normallestiriimis oran (INR),
hemoglobin (Hgb), trombosit (PLT) dtizeyleri ile hepatit

B e antijeni (HBeAg) durumu ve tedavinin 3, 6, 9, 12.
aylarindaki HBV-DNA dtizeyleri olgu rapor formuna kayit
edildi.

HBV-DNA negatif saptanan hastalarda, ilerleyen dénem-
de tedavi altindayken HBV-DNA'nin tekrar pozitiflesmesi
alevlenme (viral ribound) olarak kabul edildi ve tedavisi 5
yil devam eden hastalarda tedavi déneminde alevlenme
goriillip gérdlmedigi incelendi. Boylece hastalarin demog-
rafik 6zelliklerinin incelenmesinin yanisira kullanilan anti-
viral tedavilerin etkinlikleri ve tedavi etkinligini etkileyen
klinik ve laboratuvar degiskenler belirlenmeye calisildi.

istatistiksel Yéntem

Nicel verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov
Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilima uygun olan
degiskenler icin istatistiksel karsilastirmalarda bagimsiz
gruplarda grup sayisi baz alinarak t testi ve ANOVA testi
kullanildi. Tanimlayici istatistikler ortalamatstandart sap-
ma biciminde gdsterildi. Normal dagilima uygun olmayan
degiskenler icin istatistiksel karsilastirmalarda grup sayisi
baz alinarak Mann-Whitney U testi ve Kruskal-Wallis H
testi kullanildi ve tanimlayici istatistikleri hem ortalamazs-
tandart sapma hem de medyan (25-75 persantil) bici-
minde gd6sterildi. Kategorik degiskenler icin istatistiksel
karsilastirilmalarda ki kare analizinden yararlanildi ve ta-
nimlayici istatistikler frekans (%) olarak gdsterildi. P<0.05
oldugu durumda istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalar uygulanan tedaviye gére gruplandirildiginda 35
(%48,6) hastanin tenofovir, 19 (%26,4) hastanin lamivu-
din, 18 (%25) hastanin entekavir tedavisi aldigi saptand.
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Grafik 1. Kullanilan tedaviye gore cinsiyet dagilimi ve yas ortalamasi
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Hastalarin aldiklar tedaviye gére cinsiyet ve yas ortala-
malari Grafik 1'de g&sterilmistir. Tenofovir, lamivudin ve
entekavir kullanan hastalar bazal laboratuvar degerleri
agisindan karsilastirildiginda, tedavi gruplari arasinda sa-
dece baslangig HBV-DNA dizeyleri arasinda anlamli fark
oldugu gérdildu (p=0,003) (Tablo 1).

Calismamiz kapsamindaki 6 hastanin tedavi takibine 3 yil
sonrasinda devam etmedigi, 66'sinin 5 yil boyunca tedavi
takibi yapildigi saptandi. 5 yillik tedavi takibi yapilan has-
talardan 30'u (%45,4) tenofovir, 18'i (%27,3) lamivudin,
18'1 (%27,3) entekavir tedavisi almaktayd.

Tenofovir tedavisi alan grupta 3, 6, 9 ve 12. aylarda HBV-
DNA negatiflik oranlari sirasiyla 9/35, 20/35, 26/35,
30/35 saptanirken, bu oranlarin lamivudin grubunda

Kronik hepatit B tedavisi

9/19, 15/19, 16/19, 17/19, entekavir grubunda 8/18,
11/18, 13/18, 15/18 oldugu gériildi (Tablo 2). 5 yillik
tedavi takibi sirasinda HBV-DNA dlizeyi negatiflestikten
sonra tedavi altindayken HBV-DNA'si tekrar pozitiflesen
(alevlenme) hasta sayilari tenofovir, lamivudin ve ente-
kavir icin sirasiyla 7/30 (%23,3), 5/18 (%27,7) ve 6/18
(%33,3) olarak saptandi. Alevlenme oranlari ve tedaviye
yanit acisindan karsilastirma yapildiginda gruplar arasin-
da anlamli fark saptanmadi (P>0.05).

Galismamiza dahil edilen hastalarin 23U (%31,9) HBeAg
pozitif, 49'u (%68, 1) HBeAg negatif idi. iki grup arasinda
sadece tedavi 6ncesi HBV-DNA dlizeyleri arasinda anlamli
farklilik mevcuttu (p=0,001). HBeAg pozitif hastalarin te-
davi 6ncesi HBV-DNA dtzeyleri negatif hastalara oranla

Tablo 1. Tedavi gruplarindaki hastalarin bazal laboratuvar degerleri agisindan karsilastiriimasi

Tenofovir Grubu Lamivudin Grubu Entekavir Grubu P degeri
HAI ort. 8,0 (7,09,0) 8,0 (5,25-10,0) 8,0 (7,0-11,25) 0,837
Fibr. ort. 3,0 (1,0-4,0) 3,0 (2,0-5,0) 3,5 (2,25-5,75) 0,240
HbeAg Pozitif. 13 (%37,1) 2 (%10,5) 8 (%44,4) 0.057
Negatif 22 (%62,9) 17 (%89,5) 10 (%56,6)
Ort. Hgb (g/dl) 13,6 (£1,6) 14,6 (+1,6) 14,2 (£1,7) 0,930
Ort. PLT (103/uL) 161.280 (£79.654) 204.421 (+78.591) 191.777 (+66.245) 0,114
Ort. AST (U/L) 49 (3097) 41 (26-63) 47 (37-69) 0,217
Ort. ALT (U/L) 71 (32-125) 59 (30-86) 78 (50-137) 0,347
Ort. ALP (U/L) 91 (68-109) 73 (63-99) 74 (60-104) 0,527
Ort. GGT (U/L) 38 (21-52) 38 (28-65) 46 (30-74) 0,495
Ort. T. BIL (mg/dl) 0,56 (0,42-0,70) 0,69 (0,49-0,85) 0,70 (0,44-1,10) 0,376
Ort. D. BIL (mg/dl) 0,25 (0,19-0,30) 0,27 (0,20-0,37) 0,25 (0,20-0,40) 0,720
Ort. Alb. (g/dl) 4,0 (3,7-4,5) 4,2 (4,0-4,8) 4,2 (4,0-4,9) 0,051
Ort. INR 1,0 (0,9-1,2) 1,0 (1,0-1,6) 1,1 (0,9-1,1) 0,845
Ort. AFP (ng/ml) 2,9 (2,1-4,4) 3,7 (2,7-4,4) 4,3 (2,3-5,3) 0,575
Ort. HBV-DNA 5.820.000 393.140 8.949.500 0,003

(2.110.000-32.695.000)

(17.500-1x10¢)

(874.050-1x107)

HAI: Histolik aktivite indeksi, Fibr: Fibrozis skoru, Hgb: Hemoglobin, PLT: Trombosit, AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, ALP:
Alkalen fosfataz, GGT: Gamaglutamil transferaz, T.BIL: Total bilirtibin, D.BiL: Direkt bilirtibin, ALB: Albumin, INR: Uluslararasi normallestirilmis oran, AFP:
Alfa feto protein.

Tablo 2. Hasta gruplarinin tedaviye yanit oranlarinin karsilastiriimasi

Tenofovir Grubu Lamivudin Grubu Entekavir Grubu P degeri
3. Ay Negatif 9 (%25,7) 9 (%47,4) 8 (%44,4)
HBV-DNA Pozitif 26 (%74,3) 10 (%52,6) 10 (%56,6) 0,199
6. Ay Negatif 20 (%57,1) 15 (%78,9) 1(%61,1)
HBV-DNA Pozitif 15 (%42,9) 4 (%21,1) 7 (%38,9) 0,270
9. Ay Negatif 26 (%74,3) 16 (%84,2) 13 (%72,2)
HBV-DNA Pozitif 9 (%25,7) 3(%15,8) 5 (%27,8) 0,636
12. Ay Negatif 30 (%85,7) 17 (%89,5) 15 (%83,3)
HBV DNA Pozitif 5(%14,3) 2 (%10,5) 3(%16,7) 0.861

43




COSKUN ve ark.

anlamli seviyede ytiksekti (Tablo 3). iki hasta grubu teda-
vinin 3, 6, 9, 12. aylarinda HBV-DNA negatiflik oranlari
bakimindan karsilastirildi (Tablo 4). HBeAg negatif hasta
grubunun 6, 9 ve 12. aylardaki tedaviye yanit oranlari,
HBeAg pozitif hasta grubuna oranla anlamli olarak daha
yUksekti (sirasiyla p= 0.001, p=0.015, p=0.001).

TARTISMA

Kronik HBV enfeksiyonunda tam iyilesme, HBV'nin tam
eradikasyonu ve HBsAg serokonversiyonu arzu edilen bir
sonug olmasina ragmen, bu durum nadiren gértilebilmek-
tedir. Bu nedenle kronik HBV infeksiyonu olan hastalar
icin tedavinin asll amaci hastaligin ilerlemesini ve sonug
olarak HCC gelisimini &nleyerek, hayatta kalmayi sagla-
mak ve yasam kalitesini iyilestirmektir. Antiviral tedavinin
ek diger amaclari ise anneden cocuga bulasmanin, he-
patit B reaktivasyonunun ve HBV ile iliskili ekstrahepatik
bulgularin énlenmesi ve tedavisidir (7).

Kronik HBV enfeksiyonu tedavisi 1990l yillarin basinda
konvansiyonel interferon tedavisi ile baslamis olup, daha
sonra ardarda gelistirilen oral antiviraller kullanima gir-
mistir. TUm bu gelismelere ragmen buguin yine de kro-
nik HBV enfeksiyonunda kuirden bahsetmek olanaksizdir.
Kullanilan tedavileri dustindtiglimtizde KHB gtintimtizde
baskilanabilir bir hastalik konumundadir. HBV icin aras-
tirma safhasinda olan yeni antiviraller olmakla birlikte
guiniimtizde Amerikan Gida ve ila¢ Dairesi (FDA) onayli
bes oral antiviral ilag mevcut olup en sik kullanilan lami-

vudin, tenofovir ve entekavirdir. Bizim calismamizda da
antiviral tedavi alan hastalar geriye déntik incelenmis ve
bu g antiviral ajanin en sik kullanilan tedaviler olduklari
gdzlemlenmistir.

Hastalarimizin tedavi &ncesi HBV-DNA dtizeylerine ba-
kildiginda lamivudin tedavisi alan hastalarin baslangi¢
ortalama HBV-DNA dtizeyi 393.140 IU/ml, tenofovir ve
entekavir icin sirasiyla 5.820.000 1U/ml ve 8.949.500 1U/
ml saptandi (Tablo 1). HBV-DNA dtizeyi disuk hastalara
antiviral tedavi olarak siklikla lamivudin baglandigi g&-
riildu. Bu durumun muhtemel sebebinin ilk dénemlerde
SUT'a gdre dusuk viral yuku olan hastalara sadece lami-
vudin baslanabiliyor olmasi oldugunu dlstinmekteyiz.
Akincl'nin yapti§i calismada da bizim calismamiza benzer
sekilde lamivudin tedavisi baslanan hastalarin tedavi bas-
langicindaki HBV-DNA dtizeyi, tenofovir ve entekavir te-
davisi alan hastalara oranla daha dustk bulunmustur (8).

Galismamizda, aldiklari tedaviye gére siniflandirilan hasta-
lar tedavi baslangicindaki laboratuvar dederleri agisindan
karsilastirildi. Karsilastirma sonucunda HBV-DNA dUizey-
leri disinda hicbir veride istatistiksel olarak anlamli fark
bulunamadi (Tablo 1). Bu da bize klinigimizde KHB has-
talarina antiviral tedavi secimi yapilirken géz éntinde bu-
lundurulan en 6nemli etkenin HBV-DNA dtizeyi oldugunu
gbstermektedir. Benzer sekilde Ytcel'in ¢alismasinda da
lamivudin, entekavir ve tenofovir kullanan hastalar tedavi
dncesi HBeAg pozitifligi, ALT dtizeyi, HAI ve fibrozis sko-
ru agisindan karsilastirilmis ve anlamli fark bulunmamistir

Tablo 3. HBeAg +/- olmasina gére bazal laboratuvar degerlerinin karsilastiriimasi

HBeAg (+)
Ort. HAI 7,6 (£2,5)
Ort. Fibrozis 3,0 (2,0-5,0)
Ort. ALT 60 (43-94)
Ort. AFP 2,4 (2,0-5,3)
Ort. HBV-DNA 1x108 (1,8x10°-1,1x108)

HBeAg (-) P degeri
8,4 (£2,5) 0,249
3,0 (1,0-5,0) 0,518
69 (31-137) 0,659
3,5 (2,7-4,6) 0,422
2.110.000 (304.129-13.614.500) 0,001

HAI: Histolik aktivite indeksi, ALT: Alanin aminotransferaz, AFP: Alfa feto protein,

Tablo 4. HBeAg t+/- olmasina gére tedaviye yanit oranlarinin karsilastiriimasi

HBeAg (-)
3. Ay Pozitif 28 (%57,1)
HBV-DNA Negatif 21 (%42,9)
6. Ay Pozitif 11 (%22,4)
HBV-DNA Negatif 38 (%77,6)
9. Ay Pozitif 7 (%14,3)
HBV-DNA Negatif 42 (%85,7)
12. Ay Pozitif 2 (%4,1)
HBV-DNA Negatif 47 (%95,9)
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HBeAg (+) P degeri
18 (%78,3) 0,140
5 (%21,7)

15 (%65,2) ooo]
8 (%34,8)

10 (%43,5) 0
13 (%56,5)

8 (%34,8) 0,001

15 (%65,2)



(9). Tedavi gruplari arasindaki bir diger karsilastirma 3. 6.
9. ve 12. aylardaki tedaviye yanit kriteri olan HBV-DNA
duzeyinin negatif seviyeye dismesi agisindan yapildi. En
ylksek negatiflesme orani lamivudin tedavisi alan grup-
ta saptanmakla birlikte tedavi gruplari arasinda anlamli
bir farklilk gdrdlmedi (Tablo 2). Bu konuda literatdir ince-
lendiginde bizim calismamiz ile benzer sekilde sonuglar
bildiren calismalarin ¢codunlukta oldugu gdrilmektedir.
Basarir ve ark.'nin yaptigi calismada; birinci yil sonunda
virolojik yanit oranlari entekavir grubunda %88, tenofovir
grubunda %75, lamuvidin grubunda %76 saptanmis ve
3 ilag arasinda virolojik yanit agisindan farklilik bulunma-
mistir (10). Guzelbulut ve ark. ise birinci yil yanitlarinin
tenofovirde %95, entekavirde %87,5 ile ylksek oranda
oldugunu belirtmislerdir (11). Dogan ve ark.'nin yaptig
calismada ise 48 haftalik tedavi basarisi tenofovir alan
grupta %72,3, entekavir alan grupta %69 saptanmistir
(12). Kayaaslan ve ark. HBV DNA dususU acisindan en-
tekavir ile tenofoviri karsilastirmislar ve 1 yil sonunda
entekavirin belirgin sekilde daha fazla bir dustise neden
oldugunu, ancak dusts agisindan aralarindaki farkin an-
lamli olmadigini bildirmislerdir (13). Bu calismalarda ana
kiyaslama entekavir ve tenofovir gruplar arasinda yapil-
mis olmakla birlikte ortaya cikan sonuclar calismamiz ile
benzerlik géstermektedir. Bizim calismamizda lamivudin
tedavisi alan grupta tedaviye yanitin ylksek oranda olma-
sinin sebebi baslangic HBV-DNA dtizeylerinin lamivudin
tedavisi alan grupta daha dustk olmasi olabilir.

Tedavi sirasinda HBV-DNA dlizeyi negatiflesen ancak ta-
kibinde, tedavi altindayken HBV-DNA dlizeyi tekrar pozi-
tiflesen hastalar alevlenme (viral rebound) olarak deger-
lendirildi. Tedavi grubuna gdre 5 yillik takipte alevlenme
gorilme oranlari tenofovir, lamivudin ve entekavir grup-
larinda sirasiyla %23,3, %27,7 ve %33,3 saptandi. En
ddstik alevlenme g6rtilme orani lamivudin grubunda, en
ylksek oran ise entekavir grubunda gortilmekle birlikte
tedavi gruplar arasinda anlamli farkllik bulunmadi. Bizim
calismamizdan farkl olarak, Dogan ve ark.'nin yaptig
calismada tenofovir ve entekavir kullanan hasta grupla-
rinda 48 haftalik tedavi stirecinde hicbir hastada alevlen-
me gorilmedigi belirtilmistir (12). Atay ve ark.'nin 2016
yilinda yayinladiklari calismada ise 5 yillik tedavi takibinde
alevlenme gortilme oranlarinin lamivudin icin %54, ente-
kavir icin %4, tenofovir icin %0 oldugunu belirtmislerdir
(14). Alevlenme, kullanilan tedaviye karsi direnc gelisimi
ile yakindan iligkilidir. Literattirde 5 yillik takipte tedaviye
direng oranlarinin; tenofovir icin %0, entekavir icin %1,2,
lamivudin icin ise %70 oraninda oldugu bildirilmistir (4).
Bizim calismamizda direnc oranlarina bakilmamakla bir-
likte alevlenme oranlarinin tenofovir ve entekavir grup-
larinda beklenenden ytiksek ¢ikmis olmasinin nedeni ilag
uyumsuzlugu olabilir.

Kronik hepatit B tedavisi

Calismamiza alinan hastalarin 23U (%31,9) HBeAg po-
zitif, 49'u (%68,1) ise HBeAg negatif idi. iki hasta gru-
bu tedavi dncesi karaciger biyopsi bulgulari, ALT ve AFP
dtizeyleri agisindan karsilastirildiginda aralarinda anlamli
fark saptanmadi (Tablo 3). Ancak tedavi baslangicinda-
ki ortalama HBV-DNA dlizeyi HBeAg pozitif hastalarda
1x108 IU/ml, HBeAg negatif hastalarda ise 2.110.000 U/
ml idi. Beklenildigi tizere HBeAg pozitif hasta grubunda
HBV-DNA dtizeyi anlamli olarak ytksekti (p=0,001).

Galismamizda HBeAg pozitifliginin tedaviye verilen cevabi
etkileyip etkilemedigini de inceledik. HBeAg negatif has-
talarda tedavinin 6, 9 ve 12. aylarindaki HBV-DNA nega-
tiflik oranlari HBeAg pozitif hasta grubuna gére anlamli
derecede daha yuksekti (Tablo 4). Chang ve ark. HBe-
Ag pozitif KHB hastalarinda 1 yillik tedavi ile HBV-DNA
negatiflesme oranini lamivudin icin %36, entekavir igin
%67 olarak bildirmislerdir (15). Lai ve ark. ise HBeAg ne-
gatif KHB hastalarinda 1 yillik tedavi ile HBV-DNA nega-
tiflesme oranini lamivudin icin %72, entekavir icin %90
olarak bildirmislerdir (16). Marcelin ve ark.'nin yaptiklari
calismada ise 1 yillik tenofovir tedavisi ile HBV-DNA nega-
tiflesme orani HBeAg pozitif hastalarda %76, HBeAg ne-
gatif hastalarda %93 saptanmistir (17). Bu calismalarda
bizim calismamizdan farkli olarak karsilastirmalar HBeAg
pozitif ve negatif KHB hastalarinda antiviral ajanlar ara-
sinda yapilmistir. Bununla birlikte HBeAg pozitif ve nega-
tif hasta gruplarinda antiviral tedavilerin basari oranlari
ciddi sekilde farklilik géstermektedir. Bu konuda Avrupa
Karaciger Arastirmalari Dernegi (EASL) 2012 klavuzunda
da calismamizda cikan sonuglari destekler niteliginde so-
nuclar bildirilmistir. EASL 2012 klavuzunda bir yillik tedavi
sonunda HBV-DNA negatiflesme oranlari; lamuvidin icin
HBeAg pozitif hastalarda %40, HBeAg negatif hastalarda
%72, entekavir icin HBeAg pozitif hastalarda %67, HBe-
Ag negatif hastalarda %90, tenofovir icin HBeAg pozitif
hastalarda %76, HBeAg negatif hastalarda %93 olarak
bildiriimistir (4).

Dosya ve arsivleme sisteminin duizenli olmamasi, hastane
otomasyon sisteminde yapilan degisiklikler nedeniyle bir-
cok hastanin verilerine ulasilamamasi calismamiza alinan
hasta sayisinin beklenenden dtstik olmasina sebep oldu.
Calismamizda tedavi basarisi icin 12 aylik tedavi donemi
degerlendirilmistir. Daha uzun dénem tedavileri deger-
lendirmek icin daha genis serili yeni calismalara ihtiyac
vardir.

Sonug olarak kronik HBV tedavisinde kdir sansi glintimtiz-
de hala ¢ok dusukttr. Tedavinin yasam boyunca devam
etmesi gerekmekte olup, ntkslerin &nlenmesinde ilag
uyumuna dikkat edilmesi dnemlidir.
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