
ÖZET
Gebelikte kronik hepatit B (KHB) enfeksiyonu global bir problem olarak karşımıza çıkmaktadır. Dün-
yadaki yaklaşık 350 milyon KHB taşıyıcının %50’ si enfeksiyonu perinatal dönemde edinmektedir. 
KHB ile enfekte gebe kadınlar genel nüfustan farklıdır ve hepatit B virüs (HBV) enfeksiyonunun 
anne ve çocuğa etkisi, gebeliğin HBV replikasyonuna etkileri, gebelik sürecinde annenin antiviral 
tedavi alıp almayacağı, tedavinin anne ve çocuğa etkileri, yenidoğanın nasıl immünize edileceği ve 
bunun hastalığa etkileri gibi pek çok özel poblem söz konusudur. HB e Ag pozitif annelerden doğan 
ve immünprofilaksi yapılmayan infantlarda vertikal geçiş oranı %40-90 düzeyindedir. KHB enfeksi-
yonlu, doğurganlık çağındaki kadınlar bulaş için önemli bir kaynak durumundadırlar; bu nedenle 
gebelikte KHB yönetimi perinatal geçişi azaltmak açısından önemli bir süreçtir. Bu derleme peri-
natal geçişin önlenmesi ve gebelikte tedavisini de içeren KHB yönetimi ile ilgili optimal yaklaşımı 
özetlemektedir. 
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ABSTRACT
Chronic hepatitis B (CHB) virus infection in pregnancy is an important global health problem. Over 
50% of the 350 million chronic hepatitis B carriers acquire their infection perinatally. Pregnant  
women  infected  with  CHB  are  different  from  the  general  population,  and  their  special 
problems need to be considered: such as the effect of hepatitis B virus (HBV) infection on the 
mother and fetus, the effect of pregnancy on replication of the HBV, whether  mothers  should  take  
HBV  antiviral  therapy during  pregnancy,  the  effect  of  these  treatments  on the  mother  and  
fetus,  how  to  carry  out  immunization of  neonates,  whether  it  can  induce  hepatitis  activity 
after  delivery  and  other  serious  issues. Without immunoprophylaxis, infants born to HBeAg-
positive mothers have a 40–90% risk of vertical transmission. Women of childbearing age with 
chronic HBV infection remain an important source of HBV transmission. Thus, the management 
of chronic HBV infection during pregnancy is an important opportunity to interrupt the perinatal 
transmission of HBV. This review will provide an optimal approach to a number of issues of HBV 
management in pregnancy, including the prevention of perinatal transmission and the treatment 
of chronic hepatitis B in pregnancy.
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Gebelikte kronik hepatit B enfeksiyonu (KHB)  özel ve 
önemli bir sorundur. Tüm dünyada 350 milyon olduğu 
tahmin edilen KHB taşıyıcılarının % 50’si enfeksiyonu 
perinatal dönemde edinmektedir (1,2). HBe Ag-pozitif 
annelerden doğan ve immünprofilaksi yapılmayan in-
fantlarda vertikal geçiş oranı % 40-90 olarak bildirilmek-
tedir (3). Hepatit B virüs (HBV) enfeksiyonunun kronik 
taşıyıcılığa ilerlemesi yaşla ters orantılıdır. Enfekte olan 
infantlarda kronik enfeksiyon geliştirme riski % 85- 95 
arasında iken yetişkin dönemde bu oran % 5 in altın-
dadır (3,4). Doğurganlık yaşındaki kadınlar KHB  enfek-
siyonu için önemli bir kaynaktır. Bu yaştaki kadınlarda 
HBV enfeksiyon oranı halen oldukça yüksektir (%8.16). 
İmmünprofilaksinin mevcudiyetine rağmen  yılda yak-
laşık  olarak 50 milyon yeni hepatit B olgusu tanı al-
maktadır (5). HBV enfeksiyonunun anneden infanta 
geçmesini önlemek için uygulanan spesifik hepatit B 
immünglobülin (HBIG)  ve hepatit B aşısı yenidoğanda 
acil (pasif bağışıklık) ve uzun dönem(aktif bağışıklık) 
koruyuculuk sağlamakla birlikte HBeAg- pozitif anne-
lerden doğan infantların % 5-10’u  HBV ile enfekte ol-
maktadırlar (6-8). Dolayısıyla HBV’nin perinatal geçişini 
azaltmak için KHB enfeksiyonunun gebelikte yönetimi 
önem arz etmekte ve hastalığın yayılımının azaltılma-
sında en önemli etmenlerden biri olarak görülmektedir. 

Gebelik ve kronik HBV enfeksiyonu
Hastalarda  siroz ya da karaciğer yetmezliği gelişmediği 
sürece HBV enfeksiyonun fertilite ve gebelik oranları-
na  belirgin etkisi yoktur (9). Önceki yayınlarda gebe-
lik sırasındaki HBV enfeksiyonunun maternal ve fetal 
morbidite ve mortaliteyi artırmadığı belirtilse de daha 
sonraki vaka kontrollü yayınlarda  gestasyonel diya-
bet, postpartum kanama ve erken doğum eylemi ris-
kinin arttığı görülmüştür (10,11). Karaciğer fonksiyon-
ları belirgin olarak bozuk olan gebelerde; postpartum 
kanama, puerperal enfeksiyon, düşük doğum ağırlıklı 
infant, fetal distress, prematür doğum, fetal ölüm ve 
neonatal asfiksi riski artmıştır (12-11). KHB artmış pro-
inflamatuar sitokin seviyesi ile birliktedir(13-14). Ge-
belikteki olumsuz sonuçlardan bu sistemik cevabın so-
rumlu olduğu düşünülmektedir (15). Gebelik esnasında 
artmış metabolizma hızı ve besin tüketiminide içeren 
pek çok fizyolojik değişiklikler olmaktadır. Bu değişik-

liklerin amacı annenin olduğu kadar gelişen fetüsün de 
ihtiyaçlarını karşılamaktır. Annede aşırı miktarda üre-
tilen seks hormonlarının metabolize  edilerek inaktif 
hale getirilmesi ile fetusdaki hormon  metabolizma ve 
detoksifikasyonu annenin karaciğerinde gerçekleştirilir 
ve eğer hâlihazırda  bir karaciğer hastalığı  söz konusu 
ise hastalık ilerler ve harabiyet artar. Çoğunlukla gebe-
likte hepatit B enfeksiyonu iyi tolere edilmekle birlikte 
şiddetli hepatit ve hepatik yetmezlik nadir de olsa geli-
şebilmektedir.

KHB nin perinatal dönemde yönetimi
HBV enfeksiyonunun tanısında güvenilir testlerin  mev-
cudiyeti ve  buna bağlı olarak etkili tedavi yöntemleri 
geliştirilmesinden dolayı  perinatal dönemde HBV tara-
ması standart bir yaklaşım haline gelmiştir. Böylece he-
patit B aşısı ve HBIG gereksinimi olan yenidoğanlar ve 
antiviral tedavi gerektiren gebeler tespit edilebilmekte-
dir. Enfeksiyonunun önlenmesi ve kontrolünde tarama 
ve aşılama anahtar faktörlerdir.
KHB enfeksiyonu olan anne adayları gebelik planlanma-
dan önce  HBsAg, HBeAg, HBeAg’e karşı antikor(anti-
HBe), HBV DNA, karaciğer hasarının şiddeti ve birlikte 
mevcut olan diğer viral enfeksiyonlar açısından bazal 
bir değerlendirmeye tabi tutulmalıdırlar. Anne adayı 
gebeliğin sürdürülebilirliği ve vertikal geçiş riski açısın-
dan bilgilendirilmelidir. Tüm gebeler ilk perinatal ziya-
rette HBV açısından taranmalı ve pozitif bulunanılar bu 
konuda deneyimi bulunan merkezlere yönlendirilmeli-
dirler.

Gebelikte KHB yönetimi
Gebelikte KHB tedavisinde temel amaç annede kara-
ciğer fonksiyonlarının stabilizasyonu ve yenidoğanda 
HBV enfeksiyonunun önlenmesidir. Gebelik süresin-
ce düzenli aralıklarla karaciğer fonksiyonunun ve HBV 
DNA seviyesinin monitörize edilmesi  hastalığın ilerle-
yişi ve antiviral tedavinin gerekliliği açısından önemlidir 
(12). HBV enfeksiyonu olan gebenin tedavisi, etkinliğini 
gösteren güçlü kanıtların bulunmaması nedeniyle   tar-
tışmalıdır. En önemli kısıtlamalardan biri antiviral ilaçla-
rın güvenilirliğidir.
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Yeterli veri olmamakla birlikte tedavinin, gebelikte muh-
temel KHB komplikasyonlarını (gestasyonel diyabet, 
antepartum kanama ve erken doğum tehdidi) önlediği-
ne, hastalığın ilerleyişini durdurduğuna  ve anneden ço-
cuğa geçişi azalttığına dair güçlü veriler mevcuttur (16). 
Antiviral ilaçların güvenilirliği ile ilgili verilerin yetersiz-
liği nedeniyle eğer mümkünse tedavi gebelik tamam-
landıktan sonraki döneme ertelenmelidir. KHB tedavisi 
sürecinde gebe kalan olgularda antiviral tedavinin de-
vamına annenin karaciğer hastalığının şiddeti ve fetüse  
potansiyel risk ve faydalarının belirlenmesinden sonra 
karar verilmelidir, çünkü tedaviye ara verilmesi hepati-
tin alevlenmesine neden olabilmektedir (17).

Anneden çocuğa geçişin azaltılması
Daha önce de bahsedildiği gibi annenin HBeAg duru-
mu anneden çocuğa geçişi etkiler. HBeAg pozitif an-
nelerde,  negatif olgulara göre HBV geçiş riski belirgin 
olarak artmıştır (sırayla %70-90, %10-40) (3). Preterm 
eylem tehdidi hikâyesinin olması, villöz kapiller endo-
telyal  hücrelerde HBV varlığı, HBeAg-pozitif maternal 
kanın transplasental geçişi, eylem ve doğum esnasında 
maternal kan ve servikal sekresyonlara maruz kalma ve 
maternal HBV de spesifik allellerde mutasyon olması 
gibi pek çok faktör çocuğa geçiş riskini artırmaktadır 
(18). Maternal  kan virüs yükü (mL’ de 108 kopyadan 
fazla) de artmış riskle birliktedir (19). Ek olarak  yüksek 
HBV DNA seviyesi aşı başarısızlığı, intrauterin enfeksi-
yon ve HBV mutasyonuna neden olabilmektedir (20).

Hücre proliferasyonunu engellediği için interferon ge-
belikte kontrendikedir. İnterferon kullanan kadınlarda 
gebeliği ilacı bıraktıktan 6 ay sonraya ertelemek önem-
lidir. NIH (National Institute of Health- Amerikan Sağlık 
Bakanlığı Biyomedikal ve Sağlık Araştırma Dairesi) ge-
belikte antiviral tedavide B grubu ilaçlardan  lamivudi-
ne telbivudine ve tenofovir’ i önermektedir (21).

Bebeğe  HBV geçişini önlemek amacıyla antiviral teda-
viye başlamadan önce, pek çok önemli nokta belirlen-
melidir. Bunlar arasında; hangi eşik maternal HBV DNA 
seviyesinin üstünde antiviral tedavinin başlanmasının 
daha uygun  olduğu, tedaviye başlama zamanının ne 
olduğu, antiviral ilaç seçimi ve tedavinin süresi önemli 
olanlarıdır. Günümüzde kabul edilen görüş  lamivudine, 

tenofovir ve telbivudine ile tedaviye gebeliğin 28-30. 
haftasından itibaren başlanmasıdır. HBV DNA seviyesi 
ve  daha önceki gebeliklerde perinatal geçiş hikâyesinin 
olup olmadığı birlikte değerlendirilerek tedaviye baş-
lanıp başlanmayacağına karar verilmelidir. Önceki 
çocukta HBV pozitif ise perinatal geçiş riski yüksektir 
dolayısıyla tedaviye başlamada eşik HBV DNA seviye-
si  klinisyen ve anne için daha düşüktür. Ancak önceki 
çocuk HBV negatif ise tedavi;  HBV DNA seviyesi 108 
kopya/mL’ nin üzerindeyse söz konusu edilir (Şekil-1)
(22-23).

Doğum sonrası anne ve çocuğun tedavisi
Postpartum dönemde hepatik enfeksiyonun alevlenme 
riskinin yüksek olması nedeniyle yakın takip önemli-
dir. Ne yazık ki, kronik enfeksiyonu olan pek çek kadın 
postpartum dönemde yeterli tedavi almamaktadır. Bu 
durum özellikle KHB enfeksiyonu olan doğum yapmış 
kadınlarda taşıyıcılığı olmayanlara göre daha fazla ka-
raciğer karsinomunun varlığı ile ilişkilidir (24). Özellikle 
postpartum 6. haftadaki kontrolde bu hastalar yeniden 
değerlendirilmelidir. HBsAg –pozitif anneden doğan ye-
nidoğana 12 saat içinde aşı ve tek doz HBIG  yapılmalı-
dır. Daha sonra aşılama  ACIP (Advisory Committee on 
Immunization Practices -Aşılama Uygulamaları Komite-
si)  önerilerine uygun olarak tamamlanmalıdır (25). Aşı-
lama tamamlandıktan sonra anti- HBs ve HBsAg testleri 
9-18.aylar arasında tekrarlanmalıdır. HBsAg- negatif 
ve anti- HBs  seviyesi 10 mIU/mL den yüksek olan ço-
cuklar korunmuş kabul edilir ve ileri değerlendirmeye 
gerek kalmaz. Tersine anti-HBs seviyesi 10 mIU/mL 
nin altında olanlar yeterince korunamamıştır ve 2.kez 
3 dozluk seri  ile aşılanarak; son dozdan 1-2 ay sonra 
test tekrarlanmalıdır. HBsAg –pozitif olan çocuklar HBV 
enfekte kabul edilmeli ve bu konuda deneyimli uzman-
lar tarafından takip edilmelidir. HBV-pozitif annelerin 
emzirmesi güvenilirdir ve bebeğe  geçiş riski özellikle 
doğumda immünprofilaksi yapılmışsa oldukça düşük-
tür. Antiviral ilaçların anne sütüne geçişi ile ilgili veriler 
sınırlı olmakla birlikte üretici firmalar tedavi esnasında 
emzirmeyi önermemekte veya devam edilecekse teda-
vinin kesilmesini önermektedirler.
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