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´ Hepatit B halen önemli bir halk sağlığı problemi 

´ Tüm dünyada tahmini 250 milyon üzerinde 
Kronik Hepatit B 

´ Anneden bebeğe geçiş yaygın bir bulaş yolu ve 

kronikleşmenin en önemli nedeni  

                  Petrova M. et al.World J   Gastroenterol 2010;16(40):5042-5046 



Kronikleşme riski 

´ HBV infeksiyonunun alındığı yaşla ters 
orantılı  

´ HBeAg-pozitif annelerden doğan bebeklerin 
%90’ında kronikleşme riski varken, 

´ İnfant ve çocuk çağında  %20-30’unda,  

´  Erişkinlik döneminde %5 ve altı  
                                                                                       Terrault  N. et al. Hepatology,  2018;67: 4 

                                                                                       Beasley RP et al. J Infect Dis 1983;147:185-190 



Epidemiyoloji 

´ Gebelerde kronik HBV prevalansı genel 
popülasyondakine benzer 

´ Dünya genelinde  yaklaşık %5 

´ Düşük endemik bölgelerde ( < %2 ) 

    10523 gebe ABD  HBs Ag pozitif gebe %0.6 

´ Yüksek endemik bölgelerde ( ≥8 ) 

     16926 gebe Tayvan %20 üzeri 

                                                                                                      
                                                                                 

                                                                                                                 WHO. Hepatitis B and breastfeeding No. 22, November 1996                                                                                                         

                                                                                              Euler GL. et al.Pediatrics 2003 May;111: 1192-1197 

                                                                                               Liu CY. et al.Vaccine. 2007 25(44):7706-7710 

  

 



Türkiye’de prevalans 

  Türkiye genelinde HBsAg pozitiflik %5 

 

´ 9420 gebe Adıyaman HBsAg pozitiflik %4,7 

´ 5894 gebe   Rize HBsAg pozitiflik          %5,7  

´ 1084 gebe Zonguldak  HBsAg pozitiflik  %4 

                                                                               Kölgelier  S.ve ark. Viral Hepatit Dergisi 2012; 18(3): 98-101 

                                                                            Balık  G.ve ark. Dicle Med J 2013; 40 (2): 254-257 

                                                                            Aynıoğlu A.  ve ark. Viral Hepatitis Journal 2015; 21(1): 31-34 

 

 



7605 gebe,  Hbs Ag  pozitiflik  %1,5 

                                                         Furuncuoglu Y ve ark. Postgrad Med J 2016;92:510–513 



Anneden Bebeğe Geçiş Yolları 

´ İntrauterin ( ookist ve embriyo, plesantadan 
sızma) 

´ İntrapartum ( erken doğum tehdidi, erken 
membran rüptürü, annenin vajinal 
sekresyonu ile temas ) 

´ Postpartum ( yakın temas ) 
                                                                                                            Nie  R. et al.  Fertility and Sterility  2011; 95:1667-1671 

                                                                                                            Xu DZ et al.. J Med Virol.2002 ;67(1):20-6 

 

 

 



Anneden Bebeğe Bulaşta Risk 
Faktörleri 

´ HBV DNA seviyesinin 200.000 IU/ml (10 kopya/
ml) üzerinde  

´   HBeAg pozitifliği 

´ Yüksek viremik  annelereden doğan bebeklerde 
%8-30 arasında geçiş  

´ Aktif/Pasif immünazasyon ile Kronik HBV 
enfeksiyonu % 95 azalma 

                                                   Pan CQ. et al. Clin Gastroenterol Hepatol.2012;10:452-9 

 





  

´ 1998 yılı Hepatit B hastalığına karşı 
rutin aşı uygulaması 

´ 0-1 yaş arası bebekler sağlık 
ocaklarında ücretsiz olarak 
aşılanmakta 

 

         T.C.Sağlık BakanlığıTemel Sağlık  Hizmetleri 04.06.1998 tarih ve 6856 sayılı genelge 

 

 

 







          HEDEFLERİMİZ 
 
1-Doğurganlık çağındaki kadına yol 
göstermek 
2-Karaciğer fonksiyonlarının stabilizasyonu  
3-Anneden bebeğe geçişi engellemek 



OLGU 

´ 36 yaş 

´ Rutin kontrol 

´ Tenofovir disoproxil fumarat (TDF ) tedavisi 
almakta 

´ 12. gebelik haftası,  

´ 3. gebelik, plansız 

´ Özgeçmiş ve soygeçmişinde özellik yok 

 



´  1.gebelik 2007 yılında, HBs Ag?  

´  2. gebelik 2011 yılında,  

      HBs Ag (+), Anti Hbe (+), ALT :130 IU/mL 

      HBV DNA 33.684.236 IU/ml 

      25. gebelik haftasında TDF tedavisi 
başlanıp, doğum   sonrası 12. haftaya kadar 
tedavi devamı 

 

 



 

    Emzirme döneminde lamivudin ( LAM ) ile devam 

    LAM tedavisi sırasında ALT 110 IU/ml,  

    HBV DNA 97.715.215 IU/ml       

    

    2012 den beri TDF tedavisi devam 

 

    15.04.2015  HAİ: 7/18, Fibrozis:2/6 

 

´  3. gebelik 2018 

     Anti HBe (+), HBV DNA : saptanmadı 

     ALT, AST normal sınırlarda 
 

 

  

 



Ne yapalım? 
 

´ Tedavi kesilmeli mi? 

´ Tedaviye ara verip son trimesterde yeniden 
başlanmalı mı? 

´  İlacı değiştirmeli mi, aynı ilaçla  devam edilmeli 
mi? 



 

´ Tedaviye devam kararı 

´ Miadında, sağlıklı, 3400gr, kız bebek 

´  İlk iki çocuk Anti HBs pozitif, Anti HBc total negatif 

 





EASL 

Journal of Hepatology 2017 vol. 67 j 370–398 



´ 1. trimesterda tüm gebelere HBsAg taraması 
önerilir 

´ Yakın bir gelecekte gebelik planlayan, ileri fibrozisi 
olmayan doğurganlık çağındaki kadının tedavisi 
çocuk doğana kadar ertelenebilir 

´  İleri fibrozisi veya sirozu olan KHB’li gebeye tedavi 
önerilir 

´ Halen NA tedavisi alan gebe, TDF ile devam etmeli, 
ETV veya başka bir NA alıyor ise  tedavi TDF ile 
değiştirilmeli 

 



´ HBV DNA seviyesi 200.000IU/ml veya HBsAg 
seviyesi 4 log IU/ml üzerinde olan gebelere 24-28. 
haftada  antiviral proflaksi olarak TDF başlanmalı 
ve doğumdan 12 hafta sonraya kadar devam 
etmeli 

´ Emzirme; tedavi almayan, tedavi yada proflaksi 
amaçlı TDF alanda kontrendike değil 



AASLD 

HEPATOLOGY, April 2018 



APASL 

Hepatol Int (2016)10:1-98 



Türkiye Kronik Viral Hepatit Tanı ve Tedavi Rehberi 2017 



Klimik Dergisi 2013; 26(Özel Sayı 1): 12-9 



    Antiviral Ajanlar (FDA Onay) 

İlaç İsmi Gebelik Kategorisi 

 Lamivudin C 

Entekavir C 

 Telbivudin B 

Adefovir C 

 Tenofovir B 



´  İnterferon hücre proliferasyonunu engelliyor ve 
hamilelerde kontrendike 

´ Entekavir ve Adefovir önerilmiyor 

´ Telbivudin direnç riski mevcut 
                                                                                

                                                                                           Han Gr et al. WJG 2012;18(33):4517-4521 

                                                                                            Petersen J. Journal of Hepatology 2011;55: 1171-1173 



 

             150 HBs Ag pozitif gebe  Çin 
            Hepatit B transmisyonu  1.yaş 
            Lamivudin + aşı + HBIg tedavisi sonrası %18 
            Plasebo + aşı + HBIg  tedavisi sonrası %39 
 

 
 

 



10 randomize kontrollü çalışmadan oluşan metaanaliz 
Geç dönem lamivudin kullanımı  önemli bir yan etki veya 
komplikasyon   olmadan  bulaşıcılığı azaltıyor                                                   
                                                                   Obstet Gynecol 2010; 116(1):147-59 

 
 



362 gebe tedavi, 92 gebe tedavisiz 

Vertikal bulaş telbivudin alanlarda %0, kontrol grubunda 
%9.3 

2. yada 3.trimesterda tedavi alanlar arasında vertikal bulaş 
oranları arasında fark yok.  

LdT anne ve çocuk açısından güvenli bir tedavi, konjenital 
anomali yok 

 

 

 



TENOFOVİR 

´ Gebelik B kategorisi 

´ Deneyim daha çok HIV’li enfekte gebeler 

´ Süte geçtiği gösterilmiş 



´ Antiretroviral Pregnancy Registry (APR) 

  www. apregistry. com 



                                  Journal of Hepatology 2012 vol. 57 j 953–959  

 Majör doğum defekti nin  LAM ve TDF  ile artış 
göstermediği gözlendi 



 

    23 makale ve 2016 APR verileri dahil 

´  Tenofovir, lamivudin ve telbivudin  maternal viral yükü 
düşürerek anneden bebeğe geçişi başarılı olarak azaltır 

´  Her 3 ilaçta fetal yan etki konjenital malformasyon önemli 
şekilde arttırmaz 



´  Randomize, kontrollü 

´  TDF 30-32. haftadan doğum sonu 4. haftaya kadar  

´  Postpartum 28. haftada TDF alan grupta kontrol grubuna 
göre bulaş önemli ölçüde düşük ( %5-%18) 

´  Anne ve çocuk güvenlik profilleri  doğum defektleri ile 
birlikte benzer (%2-%1) 

                                                                      N Engl J Med.374;24 , 2016 



´  Çok merkezli, prospektif,gözlemsel 

´  2007-2010 lamivudin, 2010 sonrası tenofovir 

´  130 gebe ( 58 TDF, 52 LAM, 20 tedavisiz) 

´  Konjenital anomali, neonatal büyüme ölçüleri tedavi 
almayanlarla ile benzer 

´  Perinatal bulaş tedavi almayanlara göre düşük   (%0,%2,%20) 

                                                                          Jhepatol.2014 ;61(3):502-7 



´ TDF anne ve çocuk için güvenli görünmekle 
birlikte veriler sınırlı 

´  İleri yönelik büyüme ve  kemik gelişimi    

                                              Nachega J.B. J Immune Defic Syndr 2017;76:1-12 



HEPATİT B ve KADINLAR 

´ HBs Ag pozitif, doğurganlık çağında yakında 
gebelik planlamayan 

´ HBs Ag pozitif,  doğurganlık çağında gebelik 
planlayan  

´ HBs Ag pozitif, gebelikte tespit 

´ HBs Ag pozitif, tedavi alırken  gebe 



 
Yakın bir tarihte gebelik planlamıyor 
 
 

´  IFN alfa 48 hafta süre ile 

´ Hamile kalmamak şartıyla 

´  IFN başarısız olursa TDF  

    ile devam 
                                              

 

                                                                                              



Yakın bir tarihte gebelik planlıyor 
 

´ Kronik Hepatit B hastası erken evre  

( fibrozis/ siroz yok) takip et tedaviyi doğum 
sonrasında planla  

´  Kronik Hepatit B hastası ileri evre veya siroz 
tedavi planla  

                    



HBs Ag pozitif gebelikte tespit 

´ İnaktif Taşıyıcı ( HBe Ag  negatif Kronik 
Enfeksiyon ); her trimester başında ALT ve 
HBV DNA ile takip et  

´ İmmüntoleran Dönem ( HBe Ag pozitif Kronik 
Enfeksiyon ); HBV 200.000IU/ml üzerinde 
24-28 haftada tedavi başla  

                                                                        



HBs Ag pozitif tedavi alırken gebe  

´ Tedavi endikasyonunu yeniden değerlendir 

´  Tedaviye devam etme kararı verdiysen TDF 
ile devam et 



´ Amniyosentez işlemi ile bulaş riskinin arttığına 
dair net bir bilgi  olmamakla birlikte yüksek 
viremisi olan annelerde amniyosentezin 
potansiyel faydası değerlendirilmeli 

                                                                                                 AASLD 20018 Terrault et al. Hepatology, Vol.67, No: 4,2018 

´ Sezeryan endikasyonu yok 
                                                                                              Petersen J. Journal of Hepatology 2011;55: 1171-1173 

´ Anne sütü ile beslenen bebekler mama ile 
beslenenlere göre daha yüksek risk altında 
değil. 

                                                                                              Pan CQ. et al. Clin Gastroenterol Hepatol.2012;10:452-9 

    

 



´  İmmuntoleran fazda intrauterin geçişi engellemek 
için başlanan tedaviler doğumu takip eden 12 hafta  
devam etmeli 

´ 6 ay boyunca aylık ALT ve HBV DNA ile takip 
edilmelidir 

                                              

                                 



Değerlendirme 

´ Bireysel hasta yaklaşımı 

´ Gebelik evresi  

´ Karaciğer durumu ( histolojik aktivite, 
fibrozis, siroz ) 

´ Hangi ilaç 

´ Klinik risk / kar /zarar 



´ Retrospektif kohort çalışma 

´ 29 gebe 

1.vaka→ 39 yaş,gebelik öncesi 2 yıldır ALT N, HBV 
DNA negatif 

Son trimester gestasyonel diyabet, trombositopeni, 
hepatik    alevlenme  ( ALT 295U/L, HBV DNA 9,4x 
10  IU/mL) 

LAM tedavisi, erken doğum, sağlıklı ikiz bebekler 

 



2. vaka→27 yaş,idrar renginde koyulaşma, sarılık ile 
8.ayda başvuru 

Total bilirubin 12mg/dl, ALT 600U/L, HBV DNA 
9.5x10 IU/mL, mental durumda değişiklik 

34. hafta sezeryan, sağlıklı bebek 

Entekavir 0.5mg, karaciğer nakli değerlendirme, 
postpartum düzelme 



3.vaka→34 yaş, 3. gebelik 3. trimester, 5 yıldır HBV ve 
takiplerinde hiçbir belirti yok 

Sarılık ve halsizlik ile başvuru 

total bil. 16mg/dL, ALT 2522U/L, INR 2.8 

Lamivudin tedavisi, 33 hafta sezeryan, canlı bebek 

Doğumdan bir gün sonra hepatik ensefalopati, HBV 
DNA 6X10 IU/mL 

Lamivudin→ Entekavir, İlaç değişimi sonrası tremor ve 
mental konfüzyonda düzelme 



4.vaka→ 38 yaş, asemptomatik hepatit B   

22. gebelik haftasında sağ üst kadran ağrısı, sarılık 

Hepatit B’ye bağlı akut karaciğer yetmezliği ( AKY) 

LAM  , tedaviye rağmen hepatik ensefalopati, ALT 
1540 IU/mL, fetal kayıp 

Hipoglisemi, koagülopati, pulmoner ödemin eşlik 
ettiği AKY  

Karaciğer nakli, entekavir tedavisi ile karaciğer 
enzimleri normal 

Psikoz ve depresyon 

 

 



Özet 

´  İlk trimesterda    Hbs Ag taraması  

´  İleri fibrozisi ve sirozu olan gebeyi tedavi et 

´ Tedavi endikasyonu olan gebelerde tedavi tercihi 
tenofovir 

´ Tedavi almayan  HBV DNA 200.000 IU/mL 
üzerinde son trimesterda tedavi  

´ Doğum sonu 12 haftaya tedaviyi devam, 6 ay 
takip 

´ Süt vermeyi destekle 



Önce zarar verme 


