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ÖZ
Amaç: Biyolojik hastalık modifiye edici ilaç (bDMARDs) kullanan hastaların (romatoid artrit, ankilozan 
spondilit ve psöriatik artrit) Hepatit B virüs (HBV) reaktivasyonu, kronik ve okkült HBV varlığını 
araştırmayı hedefledik.
Gereç ve Yöntemler: Zonguldak Bülent Ecevit Üniversitesi Sağlık Uygulama Araştırma Hastanesi 
Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon kliniğinde takip edilen ve biyolojik DMARDs (infliksimab, adalimumab, 
etanercept, golimumab, sertolizumab, tofasitinib, sekukinumab, tosilizumab, ustekinumab) kullanan 
hastaların dosyalarında yer alan verileri retrospektif olarak incelendi. Hastaların yaşı, cinsiyeti, tanıları 
(romatoid artrit, ankilozan spondilit ve psöriatik artrit), kullanmakta olduğu ilaçlar, kullanım süreleri, 
Hepatit B antijen ve antikorları (HBsAg, anti-HBs ve anti-HBc IgG) ve HBV için ilaç kullanmakta olan 
hastalar kaydedildi.
Bulgular: Çalışmaya 138 hasta dahil edildi. Hastaların 64’ü (%46,4) kadın ve 74’ü (%53,6) erkekti. 
Ortalama yaşları 47,7±11,9 yıl olarak hesaplandı. Olguların dördünde (%2,9) HBsAg 47 (%34,8)’sinde 
anti-HBc IgG ve 63 (%45,6)’ünde anti-HBs pozitifliği vardı. Hastaların 32 (%23,2)’si antiviral tedavi al-
maktaydı. Anti HBc-Ig G(+) olan 15 (%10,8) olgu antiviral tedavisizdi ve üç aylık HBV DNA izlemleri ile 
takip edilmekteydi. Toplam 16 (%11,5) olgu Hepatit B’ye karşı aşılıydı. 
Sonuç: Çalışma sonucunda bDMARD kullanan kronik ve okkült HBV yönünden 47 olgunun ortalama 
beş yıllık tedavi ve klinik izleminde HBV reaktivasyonu görülmedi. Biyolojik DMARDs kullananlarda sıkı 
takip ve uygun protokolle HBV reaktivasyonu gibi korkulan bir komplikasyon gelişmeyebilir. 
Anahtar Sözcükler: Anti-tümor nekrozis faktör tedavi, Biyolojik DMARD, Hepatit B reaktivasyon, 
Romatizmal Hastalıklar

ABSTRACT
Aim: We aimed to investigate the presence of hepatitis B virus (HBV) reactivation, chronic and occult 
HBV in patients who are followed in the Physical Medicine and Rehabilitation Clinic of Zonguldak Bülent 
Ecevit University Health Practice Research Hospital and using biological disease modifying drugs 
(bDMARDs).
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GİRİŞ 

Biyolojik hastalık modifiye edici ilaçlar (bDMARDs), kronik 
inflamatuvar hastalıkların patogenezinde rol alan immün 
veya genetik mediyatörleri hedef alan ilaçlardır. Bu ilaçlar 
20 yılı aşkın bir süredir otoimmün hastalıklarda kullanıl-
maktadır ve hastalık aktivitesini etkin şekilde baskılamak-
tadırlar (1). Buna karşın hedefe yönelik moleküller oldukları 
için latent tüberküloz, hepatit B virüs (HBV) reaktivasyonu 
ve demiyelinizan hastalıklar gibi çeşitli yan etkilere neden 
olabilmektedir (2). HBV primer olarak hepatositleri tutan 
Hepadnaviridae ailesinin üyesidir ve ülkemizde kronik 
hepatitlerin en sık nedenidir. HBV tüm dünyada yaygın bir 
enfeksiyondur. Halen tüm dünyada 240 milyon kişinin HBV 
taşıyıcısı olduğu tahmin edilmektedir (1). HBV DNA, HBV 
hastalığı seyrini etkileyen önemli özelliği enfekte hepato-
sitlerin DNA’sına ve replikasyon kapasitesine entegrasyon 
yeteneğidir. 

Otoimmün hastalık seyri heterojenite göstermekle birlikte 
immünsüpresif tedavi alan hastalarda, HBV bağışıklığı orta-
dan kalkabilmekte ve immünsüprese dönemde HBV DNA 
düzeyi artış gösterebilmektedir. HBV reaktivasyonu için risk 
altındaki popülasyon HBV ile enfekte olmuş veya daha önce 
HBV’ye maruz kalmış olanları içerir (3). Günümüzde kro-
nik hepatit tedavisinde elde edilen gelişmeler ile HBV DNA 
replikasyonunu baskılamak mümkün olmaktadır. Biyolojik 
DMARDs kullanan hastalarda tedavi süresince ve tedavi 
bitiminden sonra bir süre antiviral tedavinin kullanılması 
HBV reaktivasyonunu başarılı şekilde önleyebilmektedir (2). 

Türkiye’ de HBV yüzey antijeni (HBsAg) pozitifliğinin %4,0 
ve ‘HBVcore’ antikor (anti-HBc Ig G) pozitifliğinin %30,6 
oranında saptandığı bildirilmektedir (4). Ülkemizde HBV 
endemik bir hastalık olmasına rağmen, bDMARD kullanan 
hastalarda HBV sıklığıyla ve tedavi yönetimi ile ilgili yeterli 
veri bulunmamaktadır.

Bu araştırmanın amacı, kliniğimizde takip ettiğimiz bDMAR-
Ds kullanan hastaların HBV enfeksiyonu/reaktivasyonu 
yönünden verilerinin incelenmesidir.

GEREÇ ve YÖNTEMLER 

Çalışmamız Zonguldak Bülent Ecevit Üniversitesi Sağlık 
Uygulama ve Araştırma Merkezi Fiziksel Tıp ve Rehabili-
tasyon polikliniğinde 2014-2018 yılları arasında romatoid 
artrit, ankilozan spondilit ve psöriatik artrit tanılarıyla izlenen 
biyolojik DMARDs (infliksimab, adalimumab, etanercept, 
golimumab, sertolizumab, tofasitinib, sekukinumab,tosilizu-
mab, ustekinumab) tedavisi almakta olan tüm hastalar dahil 
edilerek gerçekleştirildi. Araştırmamız Zonguldak Bülent 
Ecevit Üniversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 
onaylanmış ve Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak yürütül-
müştür (No:04/2019-5).Hasta dosyalarından verileri retros-
pektif olarak tespit edilerek analiz yapıldı. 

Hastaların yaşı, cinsiyeti, tanıları, kullanmakta olduğu ilaç-
lar, kullanım süreleri, hepatit B antijen ve antikorları (HBsAg, 
anti-HBs, anti-HBc IgG) kaydedildi. HBV için ilaç kullanmak-
ta olan hastalar kaydedildi. Hepatit reaktivasyonu açısından 
antiviral tedavi alan hastalar üç ay arayla yapılan karaciğer 
fonksiyon testleriyle birlikte hepatit B virüs antijen ve anti-
korları, antiviral tedavi almayan hastalar ise yine üç ay aray-
la değerlendirilen HBV DNA, karaciğer fonksiyon testleriyle 
takip edilmekteydi. HBV reaktivasyonu; eşlik eden tıbbi bir 
durum için immünosüpresif tedavi alan HBV yüzey antijeni 
(HBsAg) pozitif), HBV core antikoru (anti-HBc) pozitif) veya 
HBsAg negatif, anti-Hbc pozitif hastalarda HBV bağışıklık 
kontrolü kaybı; HBV DNA’da taban çizgisine kıyasla artış, 
alanin aminotransferaz (ALT) artışı ve negatif olan HBsAg 
parametrelerinde pozitifleşme olarak tanımlanmıştır (5). 
HBV antijen ve antikor durumu (HBsAg, anti-HBs, anti-HBc 
total) seroloji/eliza testi yapılarak otoanalizör (Roche/Hitac-
hi, Japonya) ile çalışıldı.

İstatistiksel Analiz

İstatistiksel değerlendirme software PASW Statistics for 
Windows, Version 18.0. Chicago: SPSS Inc programı kul-
lanılarak yapıldı. Sayısal değişkenlerin normal dağılıma 
uygunlukları Shapiro-Wilk testi ile incelendi. Sayısal değiş-
kenler için tanımlayıcı istatistikler aritmetik ortalama±s-

Material and Methods: The data files of the patients with ongoing biological disease-modifying antirheumatic drug (bDMARD) therapy that 
was followed by the Physical Medicine and Rehabilitation Clinic were analyzed retrospectively. Patient data such as age, gender, diagnosis, 
medication and its duration, Hepatitis B antigens and antibodies (HBsAg, anti-HBs and anti-HBc IgG), and antiviral HBV treatments were 
recorded.
Results: The study included 138 patients comprising 64 (46.4%) females and 74 (53.6%) males. The mean age was 47.7±11.9 years. 
HBsAg, anti-HBc IgG, and anti-HBs positivity were detected in 4 (2.9%), 47 (34.8%), and 63 (45.6%) patients in our outpatient clinic, 
respectively. Thirty-two (23.2%) of the patients were receiving antiviral treatment. Close HBV DNA monitoring was performed for 3 months 
in 15 patients with (+) anti-HBc IgG, these patients were not followed by antiviral treatment. Totally 16 patients were vaccinated against 
Hepatitis B. 
Conclusion: As a consequence of the study, no HBV reactivation was encountered in the clinical follow-up of 47 patients with an ongoing 
medication of meanly 5 years for chronic and occult HBV. We concluded that the development of a feared complication such as HBV 
reactivation can be prevented in patients using bDMARDs with strict follow-up and appropriate protocol.
Keywords: Anti-tumor necrosis factor therapy, Biological DMARD, Hepatitis B virus reactivation, Rheumatic diseases.
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Hastaların antijen durumları ve antiviral tedavi kullanımları 
Tablo 3’de verilmiştir. 

Ortalama beş yıldır bDMARDs tedavisi alan, kronik ve okült 
hepatit yönünden izlenen 47 hastanın yakın klinik izleminde 
hiç akut hepatit hastalığıyla karşılaşılmamıştır.

TARTIŞMA

Biyolojik DMARDs’ın romatizmal hastalıkların klinik bulgu 
ve semptomlarını etkili bir şekilde baskılanmasında, sakat-
lığın önlenmesinde ve yaşam kalitesinin artırılmasında etkili 
olduğu bilinmektedir (5). Romatolojide biyolojik tedavilerin 
kullanımı ile birlikte HBV enfeksiyonunun görülme sıklığı 
artmıştır. HBV reaktivasyonu; eşlik eden tıbbi bir durum için 
immünosüpresif tedavi alan HBsAg pozitif, anti-HBc pozitif 
veya HBsAg negatif, antiHbc pozitif hastalarda HBV bağı-
şıklık kontrolü kaybı; HBV DNA’da taban çizgisine kıyasla 
artış, alanin aminotransferaz (ALT) artışı ve negatif olan 
HBsAg parametrelerinde pozitifleşme (serokonversiyon) 
olarak tanımlanmıştır (6).

Antiromatizmal tedavilerden HBV reaktivasyon oranının 
HBsAg ve anti-HBc pozitif hastalarda %12,3, HBsAg nega-
tif anti-HBc pozitif hastalarda %1,7 olduğu bildirilmiştir. Bu 
nedenle, HBV taraması için hem HBsAg hem de anti-HBc 
(toplam veya immünoglobulin G) testleri kullanılmalıdır (5). 

tandart sapma ve ortanca (minimum-maksimum), sözel 
yapıdaki veriler için sayı ve yüzde olarak ifade edildi. 

BULGULAR

Çalışmaya dahil olan hasta sayısı 138 idi ve hastaların 64’ü 
(%46,4) kadın, 74’ü (%53,6) erkek cinsiyete sahiptir. Orta-
lama yaşları 47,7±11,9 yıl olarak saptanmıştır. Romatoid 
Artrit hastalarının yaş ortalaması 55,4±10,5 yıl ankilozan 
spondilit hastalarının 48,9±10,7 yıl psöriatik artrit hastaları-
nın ise 48,9±12,94 yıl olduğu görülmüştür. Hastaların takip 
edildikleri hastalıkları, demografik özellikleri, bDMARD kul-
lanım süreleri Tablo 1’de gösterilmektedir. 

Hastaların kullandıkları bDMARDs içinde ilk sırayı %33,3 
adalimumab, ikinci sırayı %29 ile golimumab ve üçüncü 
sırayı ise %15,2 ile etanersept almaktadır. bDMARDs kulla-
nan hastaların kullandıkları ilaçlar ve hastalıklara göre dağı-
lımı Tablo 2’de verilmiştir.

Anti-HBc Ig G pozitif olan 15 hasta antiviral tedavi alma-
yıp üç aylık yakın HBV DNA izlemleri ile takip edilmekteydi. 
Toplam 16 hasta Hepatit B’ye karşı aşılı bulundu. Polikli-
niğimizde takip edilen 138 hastanın 4 (%2,9)’ünde HBsAg 
pozitifliği, 47 (%34,8)’sinde anti-HBc Ig G pozitifliği ve 63 
(%45,6)’ünde hepatit B yüzey antikoru (anti HBs) pozitifliği 
vardı. Hastaların 32 (%23,2)’si antiviral tedavi almaktaydı. 

Tablo 1: Tanılara göre hastaların demografik verileri.

Parametreler RA (n=41) AS (n=86) PsA (n=11)
Hasta Sayısı, n (%) 41 (29,4) 86 (62,3) 11 (8)
Yaş Ortalaması (Yıl ±SS)
medyan(Minimum-Maksimum

55,4±10,5
56 (24-73)

43,9±10,7
43,5 (20-71)

48,9±12,4
51 (29-71)

Cinsiyet (K/E), n (%) K:26 (63,4)
E:15 (36,6)

K:31 (36)
E:55 (64)

K:7 (63,6)
E:4 (36,4)

bDMARDs Kullanım Süresi (yıl), medyan(Minimum-Maksimum) 4 (1-8) 6 (1-9) 5 (1-13)
RA: Romatoid artrit, AS: Ankilozan spondilit, PsA: Psöriatik artrit, K: Kadın, E: Erkek.

Tablo 2: Hastaların tanılarına göre ilaç kullanım dağılım tablosu.

bDMARDs
Tanı

RA, n (%) AS, n (%) PsA, n (%) Toplam, n (%) 
İnfliksimab 3 (7,3) 6 (7,0) 2 (18,2) 11 (8,0)
Adalimumab 10 (24,4) 36 (41,9) 0 (0,0) 46 (33,3)
Etanercept 8 (19,5) 10 (11,6) 3 (27,3) 21 (15,2)
Golimumab 7 (17,1) 30 (34,9) 3 (27,3) 40 (29)
Sertolizumab 1 (2,4) 2 (2,3) 0 (0,0) 3 (2,2)
Tofasitinib 11(26,8) 0 0 11 (8)
Sekukinumab 0 2 (2,3) 2 (18,2) 4 (2,9)
Tosilizumab 1 (2,4) 0 0 1 (0,7)
Ustekinumab 0 0 1 (9,1) 1 (0,7)
Toplam 41 (100) 86 (100) 11 (100) 138 (100)

RA: Romatoid artrit, AS: Ankilozan spondilit, PsA: Psöriatik artrit.
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Vassilopoulos ve ark, 131 hastanın 2 yıllık takibinde sade-
ce HBsAg pozitifliği olan bir hastada HBV reaktivasyonu 
geliştiğini bildirmişlerdir. Bu hastaların 19’una HBV aşısı 
yapılmıştır. Anti-HBc pozitif 19 hasta ve HBsAg pozitif olan 
14 hasta saptanmış ve bunlara TNF-a inhibitörü tedavisi 
öncesi antiviral profilaksi başlanmıştır. Araştırmacılar anti-
viral profilaksi alan hastalarda TNF-a inhibitörü tedavisinin 
güvenli olduğunu bildirmişlerdir (17). 

Tedavi kılavuzlarında her ne kadar HBV enfeksiyonu araş-
tırılması önerilse de (18) klinisyenlerin pratiğinde eksiklik-
ler olmaktadır. Watanabe ve ark. araştırmasında bir anket 
yoluyla bDMARD kullanan hekimlerin, HBV değerlendir-
melerini sorgulamıştır. Anketi cevaplayan 71 romatologun 
1/3’ünün HBsAg, yarısından fazlasının ise anti-HBs ve 
anti-HBc tetkikine romatizmal tedaviye başlamadan önce 
bakmadığı belirtilmiştir (19). Stine ve ark. tarafından plan-
lanan bir araştırmada ise ACR üyesi 1000 romatologa HBV 
taraması yapıp yapmadıkları sorulmuştur ve cevap veren 
153 doktorun yarısından fazlası tedavi öncesi HBsAg ve 
anti-HBs kontrolü yapmadıklarını bildirmişlerdir (20). Tür-
kiye’de yapılan bir araştırmada ise romatologlara hepatit 
taramasıyla ilgili 14 soru sorularak farkındalıkları değerlen-
dirilmiştir. Hekimlerin %93,8’i immünsupresif tedavi öncesi 
hepatit taraması yapılması gerektiğini belirtmiştir. On dört 
romatolog en az bir hepatit reaktivasyon olgusu takip ettiğini 
bildirmiştir. Hekimlerin 31 (%64.6)’i ise hiç HBV reaktivasyo-
nu gelişen olgusunun olmadığını belirtmişlerdir (21). Bizim 
klinik takibimizde ise bDMARDs başlanması planlanan tüm 
hastalarda HBV enfeksiyonu değerlendirmesi yapılmak-
tadır. HBsAg ve anti-HBc pozitifliği saptanan tüm hastalar 
gastroenteroloji kliniği ile birlikte takip edilmektedir ve büyük 
oranda antiviral tedavi kullanmaktadırlar. Bizim takip ettiği-
miz 138 olgunun yaklaşık 5 yıllık takipleri boyunca hiç bir 
HBV reaktivasyonu olgusu olmamıştır. 

Verilerimizi tekrar gözden geçirdiğimizde; anti-HBs negatif 
hastalarda HBV aşı protokolünün önerilen şekilde uygu-
lanmadığı ve bazı hastaların aşısız bDMARDs kullanmaya 
devam ettiği görülmüştür. Japonya’da 2018 yılında yapılan 
başka bir çalışmada, 2009-2016 yılları arasında bDMARD 
tedavisi başlanan RA hastalarının hepatit antikor ve HBV 
DNA’ları retrospektif olarak incelenmiştir.  152 hepatit enfek-
siyonu olan RA hastasının 7’sinde HBV reaktivasyonu geliş-
miştir. Reaktivasyon saptanan hastaların 3’ünde anti-HBs 
pozitif iken, 4’ünde anti-HBs negatif saptanmıştır. Anti-HBs 
yokluğunun, HBV’nin  reaktivasyonu için bir risk faktörü ola-
bileceği belirtilmiştir (22). Başka bir araştırmada ise tosili-
zumab kullanan hastalarda tedavi devam ettikçe anti-HBs 
titresinde azalma saptanmıştır (23). Bizim çalışmamızda 
anti-HBs pozitif hastaların antikor titrelerinin zamanla deği-
şimini izleme şansımız olmamıştır. HBV aşısı yapılmış veya 
geçirilmiş enfeksiyona karşı koruyucu antikorları gelişmiş 
hastaların belirli aralarla anti-HBs titrelerinin kontrol edilme-
si reaktivasyon takibi açısından önemli olabilir.

Anti-HBs’nin immünosüpresif tedavi öncesi taramadaki rolü 
henüz belirlenmemiştir. Anti-HBs varlığı HBV enfeksiyonu-
nu önlemez. Fakat HBsAg negatif, anti-HBc pozitif hasta-
larda anti-HBs’lerin kaybının HBV reaktivasyonunun bir 
öngörücüsü olabileceği düşünülmektedir. İmmünsupresif 
tedavi alan HBsAg pozitif olan hastaların antiviral tedavi ile 
izlenmesi önerilirken, HBsAg negatif olup anti-HBc pozitif 
hastaların, tedavi ya da yakın izlemle takip edilebileceği 
belirtilmektedir (5). Bizim olgularımızda anti-HBc pozitifliği 
olan 47 olgunun 32 tanesi antiviral tedavi almaktaydı. Geri-
ye kalan 15 hasta ise antiviral almaksızın takip edilmektey-
di. Bu olguların hiçbirinde HBsAg pozitifliği bulunmuyordu. 

Biyolojik DMARD tedavileri arasında HBV enfeksiyonu ile 
ilişkisi ilk belirlenen molekül rituksimab olmuştur (7,8). HBV 
için serolojik inceleme yapılmadan tedavi alan hastalar-
da ölümcül HBV enfeksiyonu gelişmesi sonucunda tedavi 
kılavuzlarında HBV ile ilgili öneriler yer almaya başlamıştır 
(9). Tümor nekrozis faktör alfanın (TNF-a) ise HBV’ye özgü 
sitotoksik T hücre yanıtında rol oynadığına inanılmaktadır 
ve HBV’ye karşı koruyucu etki sağladığı düşünülmekte-
dir. Bu nedenle, TNF-a inhibitörü tedavisinin kullanılması, 
HBV’nin konak antiviral immün yanıtından kaçmasına izin 
verebilir, böylece HBV reaktivasyonuna yol açabilir (10,11). 
TNF-alfa inhibitörleri arasında HBV enfeksiyonu açısından 
fark olup olmadığını araştıran bir makalede, infliksimab kul-
lanan olgularda vaka sayısının daha fazla olduğu ve oluşan 
HBV enfeksiyonunun ölümcül seyredebileceği bildirilmiştir 
(12). Ancak genel literatüre bakıldığında ajanlar arasında 
fark olduğunu gösteren kanıtlar yetersizdir. Bizim hastala-
rımızdan hiçbirinde HBV reaktivasyonu gelişmediği için bu 
konuda literatüre katkımız olamamaktadır. 

Biyolojik DMARDs kullanan hastalarda yapılan incelemede 
HBV reaktivasyonunun sadece HBsAg pozitif bireylerde 
değil; HBsAg negatif ancak anti-HBc pozitif hastalarda da 
görüldüğü belirlenmiştir (13-15). 2015’te yayınlanan Ame-
rikan Gastroenteroloji Birliği HBV önerilerinde; bDMARDs 
kullanan hastalar için HBV reaktivasyon riski orta düzey 
(%1-10) olarak belirlenmiştir. Son veriler ışığında, romatiz-
mal hastalıkların tedavi kılavuzlarında bDMARDs kullanımı 
öncesinde mutlaka HBV serolojilerinin araştırılması gerekti-
ği önerilmektedir (16).

Tablo 3: Hastaların tanılarına göre Hepatit B antijen ve antikor 
pozitifliği.

Parametreler RA AS PsA Toplam
HBsAg(+) n 1 3 0 4
Anti-HBc Ig G(+) n 19 25 3 47
Anti-HBs(+) n 17 43 3 63
Antiviral Kullanımı Varlığı n 12 18 2 32

RA: Romatoid artrit, AS: Ankilozan spondilit, PsA: Psöriatik artrit, 
HBsAg:Hepatit B yüzey antijeni, Anti-HBc Ig G: Hepatit B core 
antikor,Anti-HBs: Hepatit B yüzey antikoru.
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Finansal Destek

Finansal bir destek yoktur.

Etik Kurul Onayı ve Hasta Onamı

Etik Kurul Onayı Zonguldak Bülent Ecevit Üniversitesi Girişimsel 
Olmayan Araştırmalar Etik Kurulu’ndan 03.04.2019 tarih ve 2019-
05 sayılı toplantı ile izin alındı. Çalışmanın retrospektif olması 
nedeniyle hasta onamı alınmadı.
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Okkült veya kronik HBV enfeksiyonu olan hastalarda 
DMARD ve antiviral profilaksi alan veya almayan hastalar-
da hepatit B virüsü reaktivasyon oranlarını değerlendiren bir 
metaanaliz 2018’de yayınlanmıştır. Yirmi beş çalışmanın 
dahil edilme kriterlerini karşıladığı incelemede okkült HBV 
enfeksiyonu olan hastalarda HBV reaktivasyon oranı %1,6 
saptanmıştır. Antiviral profilaksi alan kronik HBV enfeksiyo-
nu olan hastalarda %9.0 reaktivasyon oranının, almamış 
olanlarda ortaya çıkan %14.6 oranına göre daha düşük 
olduğu saptanmıştır. DMARD tedavisi alan inflamatuar artrit 
hastalarında HBV reaktivasyon oranının, okkült hastalarda 
düşük, kronik HBV enfeksiyonu olan hastalarda orta düzey-
de olduğu görülmüştür. Ayrıca, kronik HBV enfeksiyonu 
olan ve antiviral profilaksi kullanan hastalarda düşük oranlar 
gözlenmiştir (24).

Bizim çalışmamızda anti-HBc Ig G pozitif olan 15 hasta 
antiviral tedavi almayıp 3 aylık yakın HBV DNA izlemleri ile 
takip edilmekteydi. Toplam 16 hasta Hepatit B’ye karşı aşılı 
bulundu. Polikliniğimizde takip edilen 138 hastanın 4 (%2,9) 
tanesi kronik hepatit, 43 (%31,15) tanesi okkült hepatit 
yönünden izlenmekteydi. Bu oranlar Türkiye’de toplumda 
HBV görülme oranlarına yakındır. Japonya’da RA hastaları 
arasında kronik hepatit oranın (18) %1,1 ve okkült hepatit 
oranının %25,2 ve SLE hastalarında sırasıyla bu oranların 
%0,3 ve %13,7 olduğu bildirilmiştir. Bizim kohortumuzdaki 
kronik ve okkült HBV oranının Japonya’daki oranlara göre 
yüksek olduğu görülmektedir. 

Takip ettiğimiz hastaların 32’si antiviral tedavi almaktaydı. 
Ortalama 5 yıldır bDMARDs tedavisi alan, kronik ve okült 
hepatit yönünden izlenen 47 hastanın klinik izleminde hiç 
akut hepatit görülmedi. Çalışmamız bDMARD kullanan has-
talarda hepatit değerlendirmesinin önemini vurgulamakla 
birlikte, hastalar retrospektif olarak incelenmiş olup hasta-
ların tedavi öncesi ve tedavi sonrası antijen -antikor deği-
şimleri, ya da takipleri sırasında oluşan antikor değişimleri 
değerlendirilememiştir.

bDMARDs kullanan hastalarda sıkı takip ve uygun proto-
kolle HBV reaktivasyonu gibi korkulan bir komplikasyonun 
gelişmesinin önlenebileceğini düşünmekteyiz.
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