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KISALTMALAR

AASLD : Amerikan Karaciger Hastaliklar1 Arastirmalar1 Dernegi
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APRI : AST/Trombosit Orant

AST . Aspartat Aminotransferaz

BT : Bilgisayarli Tomografi

CD : Bagkalasim Kiimesi (Bagisiklik hiicrelerini tanimlamada kullanilan

protein siniflamast)
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FIB-4 : Fibrosis Index 4
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HAI - Histolojik Aktivite Indeksi
HBCcAg . Hepatit B Kor Antijeni
HBsAg : Hepatit B Yiizey Antijeni
HBV : Hepatit B Viriisii

HCC : Hepatoselliiler Karsinom
HCV : Hepatit C Viriisii

HDV : Hepatit D Viriisii

HDL . Yiiksek Dansiteli Lipoprotein
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OZET

SANVER G. Kronik HBV Enfeksiyonu Nedeniyle Tedavi Alan Hastalarin
Tedavi Ajanlarina Gore Serum Lipit Profillerinin Tedavi Siirecinde Degisimi ve
Bu Degisimin Ateroskleroz Uzerindeki Etkisinin Degerlendirilmesi. Saghk
Bilimleri Universitesi Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi i¢c Hastaliklar

Klinigi. Uzmanhk Tezi, 2025.

Giris ve Amac¢: Kronik hepatit B; hepatit B virlis enfeksiyonunun neden
oldugu, karaciger sirozuna ve hepatoseliiler karsinoma ilerleyebilen diinyada ve
iilkemizde yaygin bir hastaliktir. Kronik hepatit B (KHB) tedavisinde icerisinde
tenofovir disproksil fumarat (TDF,) entekavir, tenofovir alafenamid (TAF) gibi
ajanlarin oldugu niikleoz(t)id analoglart (NA) uzun dénem kullanilmaktadir. TAF
kullaniminin TDF tedavisine gore bobrek yetmezligine ilerleme ve kemik kaybi riski
cok daha diisiiktiir. Bu nedenle TAF kullanimi1 yayginlagmaktadir. TDF kullaniminin
serum lipid profili {izerine olumlu etkileri mevcuttur. TDF’nin serum diisiik dansiteli
lipoprotein (LDL) degerlerini diisiirdiigii bilinmektedir. Diisiik serum LDL’nin
ateroskleroz gelisimini Onleyici etkisi bilinmektedir. Diinya genelinde 6nemli bir
mortalite ve morbidite nedeni olan koroner arter hastaliginin nedenlerinin en basinda
ateroskleroz gelmektedir. Bu ¢alismada TDF tedavisinin serum lipitleri {izerine olan

olumlu etkisi TAF tedavisinde mevcut olup olmadiginin bulunmasi amaglanmastir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz tek merkezli, retrospektif gozlemsel bir
calismadir. Temmuz 2022 ile Temmuz 2024 araliginda Saglik Bilimleri Universitesi
(SBU) Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji poliklinigine basvuran
18-75 yas araligindaki tedavi kullanan 271 KHB hastas1 dahil edilmistir. Serum lipit
profillerinin 6 aylik degisimini karsilastirmak ic¢in gastroenteroloji poliklinigine
bagsvuran HBV enfeksiyonu olmayan 100 hasta da dahil edilmistir. Hastalarin
demografik verileri hastane bilgi sistemindeki laboratuvar degerleri, karaciger
ultrasonografi goriintiileme raporlari kaydedilmistir. Caligmamizda hastalarin yeni ilag
baslanan ya da ilag degisikligi yapilan 6 aylik takip siiresinde laboratuvar degerlerinin
degisimi erken donem bulgularin1 ve hastanemiz gastroenteroloji poliklinigindeki ilk

ve son takip verilerini kapsayan laboratuvar degerlerinin degisimi ge¢ ddénem

viil



bulgularini olusturmustur. Calismamizda toplanan veriler SPSS programina

kaydedilmis ve analiz yapilmustir.

Bulgular: Hastalarin %48,8’i (n:131) daha once kronik hepatit B’ye yonelik
tedavi almiyorken yeni baglanmisti. %38’1 (n:103) baslangicta TDF, %10,7’si (n:29)
entekavir, %3’1 (n:8) TAF tedavisi aliyordu. TDF tedavisi alan grubun LDL degeri
istatistiksel anlamli olarak tedavi almayan gruptan daha diisiiktii. Yeni tedavi baglanan
131 hastanin %52,6’sma (n:69) TDF, %24,4’tine (n:32) TAF baslandig1 goriildii.
Baslangigta TDF kullanan 103 hastanin %54,3’l (n:56) TDF mevcut tedavisine devam
ettigi goriliirken, %35,9’u (n:37) TAF tedavisine gecildigi tespit edilmistir.
Istatisteksel anlaml1 olarak yeni ila¢ baslanan hastalarda TDF tedavisi TAF tedavisi ile
karsilastirildiginda yiiksek dansiteli lipoproteini (HDL) daha c¢ok diisiirdiigii
goriilmiistiir. Istatistiksel anlamli olmasa da TDF tedavisi TAF tedavisine gére LDL’yi
daha cok disiirdigii gorilmistir. KHB tedavisi alan grup ile HBV enfeksiyonu
olmayan kontrol grubu karsilastirildiginda istatistiksel anlamli olarak tedavi alan
grubun LDL degeri daha ¢ok diismiistiir. Uzun dénem bulgular: incelendiginde 271
hastanin, ortalama 6862 aylik takibinde, 5’inde HBsAg negatiflesmesi goriilmiistiir.
27’sinde karaciger sirozu gelismistir ve ge¢ donem analizinden ¢ikarilmistir. Geg
donem analizinde istatistiksel anlamli olmasa da TDF tedavisi alanlarin LDL degeri

diger gruplara gore daha ¢ok diismiistiir.

Sonug: Kronik HBV tedavi segeneklerinden biri olan TDF tedavisinin serum
lipitleri lizerine olumlu etkisi bilinmektedir. Bu olumlu etkinin TAF tedavisinde
olmadigr veya cok zayif oldugu cesitli klinik calismalarda gosterilmektedir.

Calismamizin bulgulari bu literatiir ile uyumludur.

Anahtar Kelimeler: KHB, HBV, Tenofovir, TDF, TAF, LDL, Lipit Profili
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ABSTRACT

SANVER G. Evaluation of Changes in Serum Lipid Profiles During
Treatment According to Therapeutic Agents in Patients Treated for Chronic HBV
Infection and the Impact of These Changes on Atherosclerosis. University of
Health Sciences, Ankara Training and Research Hospital, Department of Internal

Medicine. Specialty Thesis, 2025.

Introduction and Aim: Chronic hepatitis B is a prevalent disease both
worldwide and in our country, caused by hepatitis B virus infection, and it can progress
to liver cirrhosis and hepatocellular carcinoma. In the treatment of chronic hepatitis B
(CHB), nucleos(t)ide analogs (NAs) such as tenofovir disoproxil fumarate (TDF),
entecavir, and tenofovir alafenamide (TAF) are used long-term. Compared to TDF
therapy, TAF use is associated with significantly lower risks of progression to renal
failure and bone loss. Therefore, the use of TAF has become increasingly widespread.
TDF is known to have beneficial effects on serum lipid profiles, particularly by
reducing serum low-density lipoprotein (LDL) levels. Low serum LDL levels are
known to play a protective role against the development of atherosclerosis.
Atherosclerosis is one of the leading causes of coronary artery disease, which remains
a major cause of mortality and morbidity worldwide. This study aimed to determine
whether the favorable effects of TDF therapy on serum lipids are also present in

patients receiving TAF therapy.

Materials and Methods: This is a single-center, retrospective observational
study. A total of 271 chronic HBV patients aged 18-75 years, who attended the
Gastroenterology Outpatient Clinic at SBU Ankara Training and Research Hospital
between July 2022 and July 2024 and were under antiviral therapy, were included.
Additionally, 100 patients without chronic HBV infection were enrolled to compare 6-
month changes in serum lipid profiles. Demographic data, laboratory results, and liver

ultrasonography reports were collected from the hospital information system.

The study evaluated the early-phase changes in laboratory values within the

first 6 months after initiation or modification of therapy, as well as long-term changes



using the first and latest available follow-up data from the hospital system. All data

were recorded and analyzed using SPSS software.

Results: Among the patients, 48.8% (n=131) were newly initiated on antiviral
therapy for chronic HBV. Initially, 38% (n=103) were on TDF, 10.7% (n=29) on
entecavir, and 3% (n=8) on TAF therapy. Patients receiving TDF had significantly

lower LDL levels compared to those not on therapy.

Of the 131 newly treated patients, 52.6% (n=69) were started on TDF and
24.4% (n=32) on TAF. Among the 103 patients initially on TDF, 54.3% (n=56)
continued TDF, whereas 35.9% (n=37) switched to TAF.

Statistically, TDF therapy resulted in a greater decrease in HDL levels
compared to TAF among newly treated patients. Although not statistically significant,

TDF also showed a greater reduction in LDL compared to TAF.

When comparing the HBV-treated group with the non-HBV control group,
LDL reduction was significantly greater in the HBV-treated group. In the long-term
follow-up (mean 68+62 months) of the 271 patients, HBsAg loss was observed in 5
patients. Liver cirrhosis developed in 27 patients, who were excluded from the long-
term analysis. Although not statistically significant, patients on long-term TDF therapy

demonstrated greater LDL reduction compared to other groups.

Conclusion: TDF, one of the therapeutic options for chronic HBV, is known to
have beneficial effects on serum lipid profiles. Several clinical studies have
demonstrated that this beneficial effect is absent or significantly weaker in patients

receiving TAF therapy. Our study findings are consistent with the existing literature.

Keywords: CHB, HBYV, Tenofovir, TDF, TAF, LDL, Lipid Profile
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1. GIRIS VE AMAC

Kronik hepatit B virus (HBV) enfeksiyonu diinya genelinde yaklasik 350-400
milyon kisiyi etkileyen bir halk saglig1 problemi olup yilda yaklasik 1 milyon kisinin
siroz, karaciger yetmezligi ve hepatoselliiler karsinom (HCC)’dan 6lumine yol
acmaktadir (1). Diinya genelinde yaklasik %5 oraninda goriiliirken tilkemizde bu
oran %4’tiir (2). HBV igin yaklagik 35 yildir profilaktik asilama yapilmaktadir fakat
kronik enfeksiyon hasta sayisi hala ytiksektir (3).

Kronik hepatit B (KHB) tedavisi i¢in hali hazirda iki tedavi modalitesi
mevcuttur. Pegile interferon (Peg-IFN) ile belli siireli tedavi ve niikleoz(t)id analoglari
(NA)’ler ile uzun siireli tedavi. NA’lar lamivudin, telbivudin, entekavir, adefovir ve
tenofovirden olusmaktadir (4). Bir¢ok bolgesel tedavi kilavuzu HBV tedavisinde ilk
basamakta entekavir, tenofovir disoproksil (TDF) ve tenofovir alafenamid (TAF)
tedavisini 6nermektedir (5). Hem tenofovir disproksil fumarat (TDF) hem de tenofovir
alafenamid (TAF) tenofovirin 6nciil ilacidir (6). Ancak TDF uzun zaman kullaniminin
bobrek yetmezligine ve kemik kaybina ilerleme riski bulunmaktadir (7,8). TAF,
TDF’ye karsin daha kararlidir ve ¢ok daha diisiik dozlarda dahi karaciger tizerine etkin
olmaktadir (9). TAF’nin bu istiinliigiinden dolay1r uzun dénem TAF kullaniminin
bobrek yetmezligine ve kemik kaybi riski ¢ok daha diisiiktiir (6). TDF kullaniminin
serum lipid profili iizerine olumlu etkileri mevcuttur. TDF’nin serum LDL degerlerini
diisiirdiigii bilinmektedir (10). Diisiik serum LDL’nin ateroskleroz gelisimini dnleyici
etkisi bilinmektedir (11). Ancak TAF tedavisinin kan lipid profili lizerine etkisi net

degildir ve ateroskleroz dnleme faydasinin olup olmadigi bilinmemektedir (12).

Koroner arter hastalign (KAH) 45 yas iizeri erkeklerin ve 65 yas iizeri
kadinlarin 6lim nedenleri arasinda 6nemli bir yer tutmaktadir (13). Koroner arter
hastaliginin en yaygin nedeni aterosklerozdur. Ateroskleroz biiyiik ve orta boy arterleri
etkileyen ilerleyen bir hastaliktir (14). Ateroskleroz patogenezinde lipit
bozukluklarinin 6nemli yer tuttugu bilinmektedir. LDL yiiksekligi ve lipit bozukluklar1
koroner arter hastalig1 i¢cin major bir risk faktoriidiir ve hastaligin tedavisinde LDL

distiriicii tedaviler basi gekmektedir (15-16).



Kronik HBV tedavisi uzun donem bir tedavidir, uzun dénem TDF tedavisinin
bobrek yetmezligi ve kemik kaybi risklerinden dolayr TAF tedavisi Onplana
cikmaktadir (8). TDF tedavisinin CD36/PPAR-alfa yolag: aktivasyonu ile LDL’yi
diisiirerek serum lipitleri lizerine olumlu etkisi bilinmektedir (17) ve bu ¢alismada bu
etkinin TAF tedavisinde, TDF tedavisindeki olumlu etkinin mevcut olup olmadigini

bulunmas1 amag¢lanmaktadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. AKUT HEPATIT, KRONIK HEPATIT VE SIROZ KAVRAMI

Hepatit sdzcligli karaciger parankim dokusunun inflamasyonu anlamina gelir.
Hepatitler zamana gore ikiye ayrilir. Alt1 aydan kisa siiren hepatit akut hepatit, alt1
aydan daha uzun siire hepatit durumunun sebat etmesine kronik hepatit olarak

tanimlanir (5).

Gelismemis ve gelismekte olan iilkelerde kronik hepatitin en sik nedeni viral
hepatitlerdir. HBV, HCV ve HDV kronik hepatit yaptig1 bilinen hepatit viriisleridir.
Viriisler haricinde kronik hepatite neden olarak; alkol ve bagimlilik yapan yasadisi
maddelerin kotliye kullanimi, otoimmiin hepatit, steatohepatit, primer biliyer kolanjit,

karacigerin metabolik hastaliklari, ilaglar sayilabilir (18).

Karaciger sirozu, kronik karaciger yetmezligi anlamina gelir. Histopatolojik
olarak taninan karacigerin saglikli parankim dokusununun yerini kronik zeminde;
fibrotik reaktif nodiillerin karaciger organin iglevlerini yapmasina engel olacak kadar
almasidir. Karaciger sirozu kronik progresif hayati tehdit eden bir hastaliktir. Diinyada

ve tilkemizde karaciger sirozunun en yaygin nedeni kronik viral hepatitlerdir (19-22).

2.2. HEPATIT B ViRUS

2.2.1. Mikrobiyolojisi

Hepatit B viriisii, Hepadnaviridae ailesine ve Orthohepadnoviriis genosuna
mensup zarfli gembersel DNA viriisiidiir (23). Ilk kez 1947 senesinde bildirilmistir.
Kicuk cembersel -bir ipligi uzun ve bir ipligi kisa- DNA sarmalini, viral DNA
polimeraz ihtiva eden niikleokapsid ile sarar. Bu niikleokapsid i¢inde HBcAg antijeni
bulunur. Igerisinde HBsAg antijeni bulunan lipid zar niikleokapsidi sarar (24). Bu viral
DNA, niikleokapsid, viral DNA polimeraz ve HBSAG igeren lipid zar Dane partikdiilii
olarak adlandirilir. HBV’nin enfeksiyoz partikiiliidiir. HBV ile enfekte hiicrelerin

hiicresel immiinite ile dldiiriilmesinde HBcAg kilit rol oynar (25). Enfektif olmayan



sadece HBsAg igeren eksik viriis pargalar1 -ki bunlar flamentéz ve sferik partikiiller

olarak adlandirilirlar- as1 yapilmasinda ve aktif immiinizasyonda kullanilir (26).

2.2.2. Epidemiyolojisi ve Genotipleri

HBYV yayginligi, yol actig1 morbidite ve mortalite nedeniyle biiyiik bir saglik
sorunudur. Yerkiirede 2 milyar insanin HBV ile enfekte olmus oldugu sanilmakta ve
300 milyondan fazla insanin HBV’nin kronik tasiyicist oldugu tahmin edilmektedir.

HBYV bu 6zelligiyle diinyanin en yaygin kronik viral enfeksiyonudur (1,2).

Diinya Saglik Orgiitii HBV prevelansma gére diinyay: diisiik, orta ve yiiksek
endemisite olarak ti¢ bolgeye ayirmustir. Prevelansi %8’den blyiik olan kesim Orta ve
Giiney Afrika yiiksek endemisiteye sahipken, prevelansi %2’den az olan Bati Avrupa,
Amerika Birlesik Devletleri, Kanada, Avustralya diisiikk endemisetedir. Yerkiirenin
kalan cografyasi prevelans1 %2-%8 arasinda bulunan orta endemisite bolgesindedir.
Tiirkiye’de icinde bulundugu Akdeniz cografyasi ile HBV orta endemisite
bolgesindedir. Ulkemizde epidemiyolojik tahminlere gére 3 milyondan fazla yurttasin

HBYV ile enfekte olmustur (27).

Hepatit B viriisliniin tanimlanmig on genotipi bulunmaktadir. Genotipler A’dan
J’ye kadar harflendirilerek adlandirilmistir. Genotip A 6zellikle Afrika, Amerika ve
Avrupa kitalarinda yaygindir. Interferon tedavisine en direngsiz, tedavisinin en uygun
oldugu genotiptir. Genotip B ve Genotip C daha sikliklikla Asya kitasinda yaygindir.
Genotip D iilkemizi de iceren Akdeniz kiyidas iilkeleri, Asya kitasinin batisi,
Balkanlar, Afrika’nin kuzeyinde yaygindir. interferon tedavisine oldukca direncli
olmastyla klinik agidan onemlidir. Genotip E Afrika’nin batisinda, Genotip F ise
Giiney ve Orta Amerika’da daha yaygindir. Genotip G Kuzey Amerika’da gorece fazla
siklikta bulunmaktadir (28).

2.2.3. Bulas Yollari

Tim enfeksiyonlarda oldugu gibi bulas yollarinin tespit edilmesi, bulasin
onlenmesi i¢in saglik tedbirleri alinmasini saglar ve bu da birincil korumay1 olusturur.

HBYV enfeksiyonu da buna istisna degildir (29).



HBYV dort ana bulas yoluna sahiptir. Bunlar: Verikal, horizontal, cinsel yolla ve
perkiitan bulas seklindedir. Gelismemis iilkelerde HBV enfekte anneden dogan bebege
bulas -vertikal bulas- yayginken; gelismis veya gelismekte olan iilkelerde cinsel yolla
bulas daha siktir (30).

Horizontal bulas HBV enfekte kisiyle uzun siire ayni ortamda yasayan -genelde
aile tiyeleri- kisilere bulastir. Tam bulas yolu net olmasa da kisisel bakim {iriinleri
araciligiyla oldugu sanilmaktadir. Perkiitan bulas ise HBV enfekte kisinin kan ve kan
tirtinleri araciligiyla olan bulastir. Transflizyonlar, hemodiyaliz, endoskopi gibi saglik

bakimu ile iligkili bulas yoludur (31).

2.2.4. Patogenezi

Bilindigi lizere HBV sitopatik degildir. Karaciger parankim hasarina nedeni
HBV’nin dogal immiiniteyi indiikleyerek bagisiklik sisteminin HBV ile enfekte
hepatositleri ldiirmesidir. Bagisiklik sisteminin cevab1 HBV ile enfekte hepatositlerin
immiinsistem tarafindan taninmasi, HBcAg ve HBeAg antijeninlerinin CD4 T
hiicrelerine sunulmasi ve T hiicreleri tarafindan cesitli interlokin ve tiimor nekroz

faktor alfa salinmasi ile olur (32).

2.3. HBV ENFEKSIYONU DOGAL SEYIiR

2.3.1. AKkut Seyir

HBYV enfeksiyonunun akut déneminde genelde semptom goriilmez ve nadiren
akut karaciger yetmezligine ilerler (33). Akut hepatit B’nin klinik sunuma gore
tanimlanmis dort fazi vardir. Bunlar Inkiibasyon, preikterik, ikterik ve iyilesme

fazlaridir.

Inkiibasyon faz1 viral yiikiin zirveye ulastig1 genelde asemptomatik olan 2-20

hafta arasi siiren donemdir. Karaciger fonksiyon testleri genelde referans araliktadir.

Pre-ikterik donem 3-10 giin kadar siiren bulanti kusma grip semptomlari

goriilebilen fazdir. Aminotransferazlar kanda yiiksek 6l¢iilmeye baglanir.



Ikterik faz ise 5-20 giin arast siiren sarihgin gorildiigi evredir.
Aminotransferazlarin ve bilirubinin yiiksek o6l¢iildiigii donemdir. Serumda antikor

goriilmeye baglar. Viral titre ise azalmastir.

Iyilesme donemi alt1 aya kadar olan donemdir. Karaciger fonksiyon testleri
normallesmis semptomlar ge¢mis ve antikorlarin yiikselmis oldugu evredir. Iyilesme

goriilmeyen hastalarda viral hepatit kroniklesir (28).

2.3.2. Kronik Seyir

Alt1 aym sonunda antikor pozitiflesmesi goriinmeyen hastalar kronik HBV
enfeksiyonlu olarak kabul edilir. Hastalarin ¢cogu asemptomatiktir. Semptomatik olan
hastalarda ise sikayetler Ozgiin degildir, genelde sag iist kadran agrisi, uyku
bozukluklari, istahsizlik, bulanti gibi miiphem sikayetler olabilir (34). Genelde serum
tetkiklerinde rastlantisal olarak tespit edilir ve tan1 konur. Baz1 vakalarda ise karaciger
sirozu gelisip siroz sikayetleri ve bulgular1 -6dem, varis kanamalari, asit, spider
anjioma, ensefalit ve konflizyon- gelistiginde siroz etiyolojisi tetkik edilerek tam

konur.

Kronik HBV enfeksiyonu; inaktif tasiyiciliktan kronik hepatit, karaciger sirozu
ve hepatoseliiler karsinoma kadar genis bir yelpazede klinik duruma neden olur. Konak
bagisikliginin verdigi asir1 cevap ile olusan immiin kompleksler karaciger disi

glomerulonefrit ve poliartrit nodasa gibi vaskiilitlere de neden olabilir (35).

Avrupa Karaciger Arastirmalari1 Dernegi (EASL) 2017°de kronik HBV
enfeksiyonunu serum HBeAg antijen pozitifligi ve negatifligi durumuna ve karaciger
hasarina -aminotransferaz yiiksekligi- gore dort kategoride tanimlamistir. Bunlar:
HBeAg pozitif kronik enfeksiyon, HBeAg pozitif Kronik hepatit, HBeAg negatif
kronik enfeksiyon, HBeAg negatif kronik hepatit (5).



2.4, KRONIK HBV ENFEKSIYONU TANI VE YONETIMIi

2.4.1. Serolojik Testler

HBsAg Antijeni: HBV ylizey antijenidir. Pozitifligi bulastiriciligin yiiksek
oldugunu gosterir. HBV’ye ilk maruziyetten 15 giin sonra pozitiflesmesi beklenir ve
6. ay sonuna kadar pozitif kalabilir. Tyilesen olgularda 6. ay sonuna azalip saptanacak
seviyeye gelmesi beklenir. 6. aydan sonra pozitiflik sebat ediyorsa hasta kronik hbv

enfeksiyonu kabul edilir (36).

Anti-HBs: HBsAg negatiflestikten sonra Anti-HBs antikoru serumda

oOlgiilecek seviyelere ¢ikar. HBV enfeksiyonuna karsi1 bagisiklik kazanildigini gosterir

(37).

Anti-HBc IgM ve 1gG: HBV ile ilk karsilasmadan sonra 6 ile 8 hafta i¢erisinde
IgM pozitiflesir 1-2 ay serumda saptanabilir sonra saptanamaz seviyeye diiser. Anti-
HBc IgM serumda saptanan ilk antikordur ve akut enfeksiyonun pencere doneminde
pozitif olmas1 6nemli bir 6zelliktir. Anti-HBc IgG ise IgM antikorlarindan sonra

ortaya ¢ikar ve yasam boyu pozitif kalir (38).

HBeAg: Viral yiikii gosterir. Pozitif kalmas1 kronik HBV enfeksiyonunun kotii
prognozuyla iliskilendirilmistir (38).

Anti-HBe: HBeAg antijeninin negatiflesmesinden sonra serumda saptanabilir

diizeylere ulasir. Viral replikasyonun azaldigina isaret eder (39).

HBYV DNA: HBV DNA seviyesi real time PCR yontemi ile kantitatif dl¢tiliir.
HBYV DNA seviyesi kronik HBV enfeksiyonu i¢in viral replikasyonu 6ngérmek de

kullanilir. Tan1 ve tedavi takibinde 6nemli bir parametredir (38).

2.4.2. Biyokimyasal Testler

ALT, AST, ALP, GGT, bilirubin, albiimin, PT-INR Kronik HBV enfeksiyonu

takibinde kullanilir. ALT karaciger hiicrelerinde bulunur hepatoseliiler hasarda seruma



karisir ve diizeyi yiiksek olarak 6lctlir. AST nin karaciger hiicresi disinda hiicrelerde

de bulunmasindan dolay1 ALT AST’ye gore karaciger hasarina daha 6zgiindiir (40).

2.4.3. Viral Yiikiin Degerlendirilmesi

6 aydan uzun siiren HBsAg pozitifligi kronik HBV enfeksiyonu tanisin
gostermektedir. HBV DNA diizeyi hastaligin prognozu ile dogrudan iliskilidir. HBeAg
ve Anti-Hbe viral yiikii gostermektedir (41).

2.4.4. Karaciger Hasarimin Degerlendirilmesi

EASL 2017°de kronik HBV enfeksiyonunun dort farkli kategoride
degerlendirilmesinde karaciger hasari1 kullanilmamaktadir (5). Terminolojik olarak
karaciger hasarina sebep olan kronik HBV enfeksiyonuna kronik hepatit denmektedir.
Karaciger hasarinin degerlendirilmesi kronik hepatitin karaciger sirozuna ve
hepatoseliiler karsinoma progrese olup olmadigini anlama, gelismigse karaciger

sirozunu evreleme ve dekompanzasyonunu incelemek i¢in gereklidir (41).

Karaciger hasar1 i¢in degerlendirme yapilabilmesi i¢in biyokimyasal belirtegler
serumda Ol¢iilmeli -ALT, AST, ALP, GGT, bilirubin, albiimin, PT-INR ayn1 zamanda

trombosit sayimini i¢eren tam kan sayimi da dl¢iilmelidir (41).

Kronik hepatitin  karaciger sirozuna veya hepatoseliller karsinoma
progresyonunu takip etmek i¢in karaciger ultrasonografisi de rutin incelemeler

arasindadir (42).

Karaciger biyopsisi kronik HBV’ye bagli karaciger hasarimi fibrozis derecesi
ile nekro-inflamasyonlar1 gosterme de ve tedavi kararmma yol gosterme de
kullanilmaktadir. Karaciger biyopsisi ile histolojik aktivite indeksi (HAI) ve fibrozis
skorlama sistemi kullanilarak karaciger hasarini ve hastalik siddetini tespit etmek de
altin standarttir (43). Ulkemizde ayrica; Sosyal Giivenlik Kurumu (SGK) ilag geri
odemesi Saglik Uygulamalar1 Tebligi’ne (SUT) gére HAI 6 ve iizeri, Fibrozis skoru 2
ve lizeri sart1 aranmaktadir, bu durum da serolojik ve biyokimyasal testlerle tan1 konan

hastalarda da karaciger biyopsisi yapilmasini gerekli kilmaktadir (44).



Non-invaziv fibrozis degerlendirme yontemleri de mevcuttur. Karaciger
manyetik rezonans goriintiillemesi, transient elastografi gibi goriintiilemeler ile AST
trombosit oran1 APRI ve ALT, AST, yas ve trombosit degerleri ile hesaplanan Fibrozis
4 Indeksi (FIB-4) gibi serum belirtecleri kullanilarak yapilan indeksler karaciger

fibrozisini non-invaziv degerlendirme yontemlerindendir (41).

2.5. KRONIK HBV ENFEKSiYONU TEDAVIiSi

2.5.1. Endikasyonlari

Diinya genelinde EASL, Asya Pasifik Karaciger Arastirma Dernegi (APASL),
Amerikan Karaciger Hastaliklar1 Aragtirmalart Dernegi (AASLD) gibi uluslararasi
kuruluglarin HBV enfeksiyonu i¢in klinik kilavuzlart mevcuttur. Tiirkiye Karaciger
Aragtirmalar1 Dernegi’nin (TKAD) Tiirkiye Hepatit B Tan1 ve Tedavi kilavuzu da
mevcuttur. TKAD nin Tiirkiye Hepatit B Tan1 ve Tedavi 2023 kilavuzuna gore kronik
HBYV tedavi endikasyonlar1 su sekildedir:

1: HBV DNA real time PCR 6l¢iimiintin 20.000 IU/ml iizerinde ve en az {i¢ ay
ara ile tekrar edilen serum ALT diizeyinin normalin iist sinirun en az iki katindan

yuksek olan hastalarda

2: HBV DNA real time PCR 6l¢iimiiniin 2.000 IU/ml {izerinde ve en az ii¢ ay
ara ile tekrar edilen serum ALT diizeyinin normalin iist smirindan yiiksek olan
hastalarda ilave olarak asagidaki non-invaziv karaciger fibrozis degerlendirme

metotlarindan en az birinin varligi
a: FIB-4 skorunun 1,45’in tizerinde olmasi

b: karaciger elastografisinde Fibroscan 8 kPa iizerinde olmasi, ya da Shear

wave elastografisinde 3,4 m/s yiiksek olmasi
c: MR elastografide (MRE) 3.2 kPa {izerinde olmasi

Yukaridaki non-invaziv karaciger fibrozis degerlendirme metotlarim

karsilamayan ancak klinik karaciger hasari sliphesi olan hastalarda karaciger biyopsisi



yapilmas1 ve biyopsi sonucunda HAI 6 ve iizeri fibroz evresi 2 ve iizeri bulundugunda

tedavi baglanabilir.
3: HBV DNA pozitif olan karaciger siroz hastalarinda

4: HBV DNA pozitif olan ve kronik HBV’nin karaciger dis1 tutulumlari olan -

vaskiilit, glomeriilonefrit hastalarda

SUT’ye gore Kronik HBV tedavisi SGK geri 6deme sart1 ise HBV DNA real
time PCR o6l¢limiiniin 2.000 IU/ml iizerinde olmasi ve karaciger biyopsisi raporunda

HAI 6 ve iizeri fibroz evresi 2 ve iizeri bulunmasidir (44).

2.5.2. Tedavi Amaci

Kronik HBV tedavisinin ana amaci hastaligin prognozunu durdurarak viral
hepatitin karaciger sirozu ve hepatoseliiler karsinoma ilerleyisini engellemek, mevcut
karaciger siroz hastalarinda fibrozis ve sirozun ilerlemesini engellemek, anneden
cocuga vertikal bulas1 engellemek, ¢esitli nedenlerle immiinsiipresif tedavi almasi

gereken hastalarda HBV reaktivasyonunu engellemektir (5,27,44).

2.5.3. Tedavi Ajanlari

KHB tedavisinde kullanilan ajanlar iki ana gruba ayrilmaktadir. Bunlar

imminmodulatorler ve NAlardir.

Dimmunmodulatérler: Interferonlar antiviral ve immiinmodiilator etkileri
mevecuttur. Interferon alfa ve beta antiviral etkisi ile ne ¢ikarken interferon gama daha
az antiviral etkiye sahiptir. Interferonlar giiniimiizde kullanilmamaktadir. Onun yerine

daha etkili pegile interferonlar (PegIFN) kullanilmaktadir (5).

TKAD Tiirkiye Hepatit B Tan1 ve Tedavi Kilavuzuna gore lilkemizde hakim
genotip Genotip D olmasi ve pegile interferonlarin Genotip D’ye yanitinin diger
genotiplere gore ¢ok daha diisiik olmasindan dolay1 klinisyenleri uyarmaktadir (44).
Yalnizca secili hastalarda HBeAg pozitif ALT normalin iist sinirinin iki katindan daha

ylksek ve HBV DNA 2 milyon IU/ml daha diisiik viral yiikii olan hastalarda tercih
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edilebilecegini onermektedir. TKAD’1n 6nerisi Peginterferonalfa-2a haftada bir kez
135-180mcg dozunda subkutan yolla 48 hafta boyunca ve Peginterferonalfa-2b
haftada bir kez 1.5mcg/kg dozunda subkutan yolla 48 hafta boyunca kullanimini
seklindedir. Karaciger sirozu veya gebelerde kontrendikedir. TKAD’1n da 6nerisinde
oldugu gibi lilkemiz klinikleri genellikle immiinmodiilator tedaviyi tercih etmez onun

yerine niikleozid analoglarini tercih ederler (44).

2)Niikleoz(t)id Analoglari: Niikleozid analoglar1 lamivudin, adefovir,
telbivudin, entakavir, tenofovir disoproksil fumarat (TDF) ve tenofovir alafenamiddir
(TAF). Lamivudin adefovir telbivudin ajanlarina yiiksek direng gelismesi nedeniyle

glinlimiizde kullanilmamaktadir (45).

Entekavir: Niikleozid analoglarindan entekavir reverse transkriptaz enzimini
inhibe ederek DNA replikasyonunu engellemektedir. TKAD daha once tedavi
almamig hastalarda 0,5 mg/giin oral yolla, gegmiste lamivudin tedavisi almig ya da

karaciger sirozu olan hastalarda 1mg/giin oral yolla kullanimini 6nermektedir (44).

Tenofovir: Reverse transkriptaz enzimi inhibitoriidiir. Hem tenofovir
disoproksil (TDF) hem de tenofovir alafenamid (TAF) tenofovirin onciil ilacidir.
TKAD tenofovir disoproksil fumarat 245mg/giin oral yolla veya tenofovir alafenamid
fumarat 25mg/giin oral yolla énermektedir (44). tenofovir disoproksil (TDF) uzun
zaman kullaniomimin bdbrek yetmezligine ve kemik kaybina ilerleme riski
bulunmaktadir (7,8). TAF, TDF’ye karsin daha kararlidir ve ¢ok daha diisiik dozlarda
dahi karaciger iizerine etkin olmaktadir (9). TAF nin bu istiinliigiinden dolay1 uzun
donem TAF kullaniminin bobrek yetmezligine ve kemik kaybi riski ¢ok daha diisiiktiir
(6). TDF kullaniminin serum lipid profili lizerine olumlu etkileri mevcuttur. TDF’nin
serum LDL degerlerini diistirdiigli bilinmektedir (10,11,17). Diisiik serum LDL’nin
ateroskleroz gelisimini dnleyici etkisi bilinmektedir (11). Ancak TAF tedavisinin kan
lipid profili lizerine etkisi net degildir ve ateroskleroz 6nleme faydasinin olup olmadigi

bilinmemektedir.
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2.5.4. Tedavi Sonlandirimi

TKAD KHB tedavisi basar1 kriterleri sdyle tanimlamaktadir: kalic1 virolojik
yanit, biyokimyasal belirteclerde diizelme, histolojik diizelme ve komplikasyonlarin
onlenmesidir. Ideal sonlanim olarak HBsAg kaybi ve ilave olarak Anti-HBs
serokonversiyonudur. TKAD HBeAg pozitif ya da negatif tiim hastalarda HBsAg
negatifligi gelisene kadar tedavinin devamin1 6nermektedir. Karaciger sirozu gelismis

hastalarda tedavinin yasam boyu devam etmesini, kesilmemesini 6nermektedir (44).

2.6. ATEROSKLEROZ

2.6.1. Tanimi

Ateroskleroz kandaki aterojenik lipoproteinlerin biiylik ve orta arter damarlarin
intimasinda birikmesi ve ona karsi gelisen inflamatuvar yanittir (14). Ekstraseliiler lipit
birikimi, lipit ihtiva eden kopiik hiicrelerin olusturdugu yagl ¢izgilesme, inflamasyon,
fibroproliferasyon, fibroz plaklasma ve plak yirtigina olan trombosit agregasyonu ile
seyreden ateroskleroz arter liimeninde kan akisini engellediginde, arterin suladigi
alanin iskemisiyle sonuc¢lanan klinik sonu¢ yaratmaktadir. Koroner arterleri, karotis

arterleri, abdominal aortay1 ve alt ekstremite arterlerini siklikla tutmaktadir (46).

Ateroskleroza bagli kardiyovaskiiler hastalik ve serebrovaskiiler hastalik

tilkemizde ve diinya genelinde ¢cok dnemli mortalite ve morbidite nedenidir (47).

2.6.2. Risk Faktorleri, Lipit Bozukluklar1 ve CD36/PPAR-alfa yolag:

Aterosklerozun 6zellikle hiperkolesterolemisi olan annelerine ait fetiislerde
fetal donemde basladig1 ve aterosklerozun ilk bulgusu yagh cizgilenmelerin ¢ocukluk
caginda goriildiigli bilinmektedir (48). Ateroskleroza genetik yatkinlig: bilinmektedir.
Ancak buna ragmen popiilasyonda mortalitenin en basta gelen sebebi olacak kadar
yaygin olmasi ve ileri yasta ortaya g¢ikmasi edinsel bir hastalik oldugunu da
gostermektedir.  Aterosklerozun klinik hastaliklara neden olmast uzun yillar
almaktadir (14). Ateroskleroz ile miicadele 6miir boyunca bir ugras gerektirmektedir.

Bu nedenle ateroskleroz icin risk faktorleri tanimlanmistir. Ateroskleroz i¢in yas,
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cinsiyet, genetik yatkinligi géstermesiyle aile dykiisii degistirilemeyen risk faktorleri
mevcuttur. Degistirilebilir risk faktorleri olarak lipit bozukluklari, hipertansiyon,

diabetes mellitus, sigara kullanimi, sedanter yagam tanimlanmistir (16).

Lipit bozukluklar1 dislipidemi olarak adlandirilir ve LDL yiiksekligi -
beraberinde toplam kolesterol yiiksekligi-, HDL disiikligi, trigliserit ytiksekligi

olarak tanimlanmaktadir (49).

LDL ’nin birincil aterojenik etken oldugu bilinmektedir. LDL proinflamatuardir
ve aterosklerozdaki inflamatuar cevabin olusmasindaki nedendir. LDL endotel
disfonksiyonu, plak olusumu ve biiylimesi, plak yirtilmasi gibi aterosklerozun tiim
evrelerinde etkindir. Hayvan deneyleri ile aterosklerozu baslatan ve ilerlemesine
neden oldugu gosterilmistir (50). LDL ytiiksekliginin ateroskleroza neden olan bu
etkilerinden dolay1 kardiyovaskiiler hastalik tedavi rehberlerinde serum LDL’yi

diisiirmek birincil amaglardan olarak yerini almistr.

HDL diisiikliigii koroner arter hastaligi riski ile iliskilendirilmistir. HDL
diisiikliigli 40 mg/dl degerinin alt1 olarak kabul edilmistir. HDL diisiikliigii; insiilin
direnci, obezite, sedanter yasam, sigara kullanimi, karbonhidrat agirlikli beslenmek ile
iligkilidir. Ateroskleroz gelisimini durdurmak i¢in HDL hedef degerler yeterli kanit

olmadigindan belirlenememistir (50).

Trigliserit yliksekligi de koroner arter hastaligi riskini artirdig1 gosterilmis ve
lipit bozukluklarina dahil edilmistir. Trigliserit yliksekligi obezite, diabetes mellitus,
sedanter yasam, agir1 alkol tiiketimi, nefrotik sendromlar ile iligkilendirilmistir (49).
Lipit bozuklugu tedavisinde kilavuzlar 6ncelikle LDL’yi hedef degerlere diisiiriilmesi
ve bu saglandiktan sonra trigliserit yliksekligi sebat ediyorsa trigliserit diisiiriicii

tedaviler ile trigliseritin diisiiriilmesini 6nermektedir (51).

CD36, hiicre ylizeyinde bulunan ve oOzellikle uzun zincirli yag asitlerinin
aliminda gorevli olan bir transmembran glikoproteindir (52). CD36 ekspresyonu,
karaciger ve kas dokusunda PPAR-alfa aktivitesi tarafindan diizenlenmektedir (53).
PPAR-alfa, lipid oksidasyonu ve lipoprotein metabolizmasinda gorevli genlerin

transkripsiyonunu kontrol eden bir niikleer transkripsiyon faktoriidiir (53,54). Baslica
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karaciger, kalp, bobrek, iskelet kas1 ve bagirsak gibi metabolik olarak aktif dokularda
yluksek oranda eksprese edilir (53). PPAR-a aktivasyonu ile serum trigliserit
diizeylerinde azalma, LDL partikiil boyutunda artis ve oksidatif duyarlilikta azalma,
hepatik yag oksidasyonunda artig gorulir (54,56). Ateroskleroz ve dislipidemi
tedavisinde yaygin olarak kullanilan fenofibrat, bir PPAR-alfa agonisti olarak etki
gosterir (55).

2.7. HEPATOSTEATOZ

2.7.1. Tamim ve Etiyolojisi

Hepatosteatoz kelime anlami karaciger yaglanmasidir. Karaciger agirliginin
ylzde besten fazlasinin yag olmasi karaciger yaglanmasi olarak tanimlanir (57).
Karaciger yaglanmasinin nedenleri arasinda non-alkolik yagl karaciger hastaligi,
alkolik yagli karaciger karaciger, steatojenik ila¢ kullanimi ve kalitsal sendromlara
bagli karaciger yaglanmasi sayilabilir. Hepatosteatozun toplumdaki en sik nedeni non-
alkolik yagli karaciger hastaligidir (58). Non-alkolik yagli karaciger hastaliginin dogal
seyri metabolik sendromlu hastalarda basit karaciger yaglanmas ile baglar. Lipid
peroksidasyonu  neticesinde meydana gelen oksidatif stresin  yarattig1
nekroinflamasyon ve fibrozis ile steatohepatit gelisir (59). Steatohepatitin sonucu ise
karacigerin siroza gitmesidir. Karacigerin primer kanseri olan hepatoseliiler kanser ise

daha nadir steatohepatit veya daha sik siroz zemininde gelisebilir (60).

Non-alkolik yagli karaciger hastalig1 etiyolojisinde metabolik sendrom olarak
adlandirilmig edinsel insiilin direnci en yaygin sebeptir. Metabolik sendrom abdominal
obezite, dislipidemi, yiiksek plazma aglik glukozu ve hipertansiyon kriterleri ile
tanimlanmistir (61). Metabolik sendrom ateroskleroza yatkinlik yaratmakta ve
yukarida bahsedilen yaygin bir mortalite ve morbidite nedeni olan koroner arter
hastaligina risk olusturmaktadir (62). Bundan baska metabolik sendromun viicuda

zararh etkisi non-alkolik yagl karaciger hastaligina neden olmasidir (61).
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2.7.2. Tam ve Ultrasonografik Evreler

Hepatosteatoz tanist klinik olarak siiphelenilen hastalarda goriintiileme
yontemlerinin yardimi ile konulmaktadir. Hepatosteatoz tanisina yonelik kullanilan
goriintiileme yontemlerinden ulasilabilirligi, ucuzlugu ve radyasyon igermemesi
nedeniyle ultrasonografi; bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans gorintulemeden
daha 6ne ¢ikmaktadir (63).

Ultrasonografide karaciger parankiminin diffiiz ekojenitesindeki artisa gore ii¢
evreye ayrilmistir. Ekojenitede hafif artis grade 1, orta artig grade 2, ileri artig grade 3
olarak evrelenmistir. Ayrica intrahepatik damarlarda hafif silinme grade 2 bulgusu;
belirgin silinme ve karaciger sag lob posteriorunda silinme grade 3 bulgusu olarak

tanimlanmstir (63).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN TURU VE KAPSAMI

Aragtirma Temmuz 2022 ile Temmuz 2024 yillar1 arasinda SBU Ankara Egitim
ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji Poliklinigine bagvurmus hastalar hastane bilgi
sistemi aracilig1 ile incelendi. Kronik hepatit B tanisi1 olan hastalardan dahil edilme
kosulunu saglayanlar tespit edildi. Tespit edilen hastalarin hastane bilgi sistemi
lizerinden yas, cinsiyet, tibbi ila¢ raporlari, laboratuvar sonuglari ve karaciger
ultrasonografi bilgileri ¢alisma icin kaydedildi. Calisma tek merkezli gozlemsel

retrospektif bir ¢aligmadir.

3.2. DAHIL OLMA VE DISLAMA KRIiTERLERI

Arastirmaya kronik hepatit B tedavisi alan hastalardan 18-75 yas araliginda,
Gastroenteroloji poliklinigine en az 6 ay siire ile en az iki kez bagvuru yapmis olanlar

dahil edildi.

Arastirmadan; takiplerinde karaciger sirozu gelisen hastalar, malignite ile
takipli hastalar, raporlanmis hepatit B tedavisini hastanin herhangi bir sebepten

kullanmadigina dair hastane bilgi sisteminde not diisiilmiis hastalar diglandi.

3.3. DEGERLENDIRILEN VERILER

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ve cinsiyetleri kaydedilmistir. Kronik
hepatit B tedavisi i¢in kullandig1 ajanin ad1, baglandigi tarih, eger tedavi degistirilmisse

yeni ajanin adi ve tarihi, poliklinik takip stiresi kaydedilmisgtir.

SBU Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji kliniginde kronik
hepatit B hastalar1 alt1 aylik periyotlarla takip edilir. Genelde hastalar ila¢ regete
ettirmek veya baska sebeplerden daha sik bagvurmaktadir. Alt1 aylik takiplerde
karaciger bobrek fonksiyonlarini gostermesi sebebiyle biyokimya, tedavi basarisini

gostermesi amaciyla viral seroloji ve HBV DNA, tam kan sayimi calisilir. Yine bu
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takiplerde hepatoseliiler karsinom veya karaciger sirozuna progresyonu gostermesi

amaciyla karaciger ultrasonografisi ¢alisilir.

Hastalara ajanin ilk baglandigi ya da hastanin kullandigi mevcut tedavinin
baska ajanla degistirildigi tarihler hastane bilgi sistemindeki ila¢ raporlar ile tespit

edilmistir. Hastalarin laboratuvar verileri kaydedilirken bu esaslara dikkat edilmistir:

-Eger hastanin tedavi baglanmadan Onceki veya mevcut tedaviden bagka

tedaviye gecis Oncesi serum degerleri var ise onlar kaydedilmistir.

-Eger hasta tedavisine baska bir merkezde baslamis ve farkli sebeplerden
takibe kuruma gelmisse o hastalarin hastane bilgi sistemindeki kayitli ilk serum degeri

kaydedilmistir.

-Calismamizda ajan baslanmasinin veya degistirilmesinin erken sonug
degerlendirilmesi amaciyla yukarida sayilan esaslardan alti ay sonraki takibindeki

serum laboratuvar verileri kaydedilmistir.

-Calismamizda hepatit B tedavisi alan hastalarin uzun siireli sonuglarini tespit
edebilmek i¢in takip amaciyla en son poliklinige geldikleri zamanki serum laboratuvar

verileri kaydedilmistir.

Kaydedilen serum laboratuvar degerleri sunlardir: ALT, AST, ALP, GGT, total
bilirubin, albiimin, INR, kreatin, sodyum, potasyum, LDL, trigliserit, HDL,
hemoglobin, 16kosit, notrofil, lenfosit, trombosit, HBV DNA o6l¢iimii, HBeAg,
AntiHBe, HBsAg, Anti-HBs.

Serum laboratuvar degerlerinden APRI ve FIB-4 skorlari hem erken hem de
uzun stireli sonug ¢alismalari i¢in ayr1 ayr1 hesaplanmistir. FIB-4 skoru hesabinda uzun

stireli sonug calismasinda hastanin mevcut yasina gore diizeltilmistir.

Karaciger ultrasonografisinde hepatosteatoz gradeleri kaydedilmistir.
Takibinde siroz gelisen hastalar uzun siireli sonuglara dahil edilmemistir. Siroz gelisen
hastalar yalnizca erken sonu¢ degerlendirmesine dahil edilmistir. Dahil edilme ve
dislama kriterlerine uysa da takiplerinde bir hastada karacigerde primer veya sekonder
malignite lehine solid lezyon tespit edilmis olup hastanin tetkikleri devam ettiginden

tanisi netlesmemis oldugu goriildii. Hasta ¢aligmadan ¢ikarildi.
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Hastane bilgi sisteminde raporlu lipit disiiriici ilag tedavisi alan hastalarin
bilgi sistemindeki notlarinda da lipit diistiriicii ila¢ tedavisi kullandig1 goériilen hastalar

tespit edilmistir.

3.4. ISTATISTIKSEL INCELEMELER

Istatistiksel analiz i¢in SPSS 25.0 for Windows progranmi kullanildi.
Tanimlayici istatistikler, kategorik degiskenler say1 ve yiizde ile siirekli degiskenlerden
normal dagilima uyanlar ortalama+standart sapma ile ve normal dagilmayan siirekli
degiskenler ortanca (minimum-maksimum) ile ifade edildi. Wilcoxon isaret testi
kullanildi. Bagimsiz gruplar arasi karsilastirmalar normal dagilim gosteren degiskenler
i¢cin independent sample t testi, normal dagilim gostermeyen degiskenler iginse Mann
Whitney U testiyle yapildi. Kruskal Wallis testi kullanildi. Bagimsiz gruplarda
oranlarin karsilastirmas1 Ki Kare analiziyle yapildi. Veriler arasinda korelasyon

hesaplamalar1 yapilirken Spearman Korelasyon testleri uygulandi.

Istatistiksel anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edildi.

3.5. ETIK KURUL ONAYI

Calismamiz, Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Egitim ve Arastirma
Hastanesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu Baskanlig: tarafindan 03.07.2024 tarihinde
(E. Kurul-E-24 say1 ve 35 no’lu galisma) etik a¢idan uygun bulunmustur (Ek-1).

Calismamiz, Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Tip Fakiiltesi Dekanlig1
Tez inceleme ve Degerlendirme Akademik Kurulu tarafindan 26.08.2024 tarihinde (E-
86241737-100--389207 no’lu say1) tez konusu uygun bulunmustur (Ek-2).

3.6. ETiK ONGORU

Calismamiz Helsinki Deklarasyonu ve Iyi Klinik Uygulamalari ile uygun

olarak yuratalda.
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4. BULGULAR

Aragtirmaya SBU Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji
poliklinigine bagvuran 271 hasta dahil edildi. Bu hastalarin %60’1 (n:163) erkek, %40°1
(n:108) kadindi. Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama 52+13 yasinda oldugu,
ortalama 68+62 aydir poliklinikte takip edildigi goriildi.

Gere¢ ve Yontem boliimiindeki esaslara gore kabul edilen baslangigta
hastalarin %48,8’1 (n:131) daha 6nce kronik hepatit B’ye yonelik tedavi almiyorken
yeni baglanmisti. %38’1 (n:103) baslangigta TDF, %10,7°si (n:29) entekavir, %3’U
(n:8) TAF tedavisi aliyordu. Hastalarin takibinde %48,8’ine (n:131) yeni ilag tedavisi
baglanmig, %18,5’inin (n:50) mevcut tedavisi baska Dbir tedavi ile
degistirilmis, %33,2’si (n:90) mevcut tedavisine devam etmistir. Hastalarin son tedavi
durumuna bakildiginda %46,5’1 (n: 126) TDF, %24,4’i (n:66) entekavir, %29,2’si
(n:79) TAF tedavisi aldig1 goriildii. Tablo 1-2’de gosterildi.

Tablo 1. Hastalarin ilk Durumda Aldig1 Tedavi

Tedavi Ad1 Hasta Sayisi (yiizdesi)
Tedavi Almayan 131 (%48,3)
TDF 103 (%38)
Entekavir 29 (%10,7)
TAF 8 (%3)

Tablo 2. Hastalarin Son Durumda Aldigi Tedavi

Tedavi Ad1 Hasta Sayisi (yuzdesi)
TDF 126 (%46,5)
Entekavir 66 (%24,4)
TAF 79 (%29,2)

Yeni tedavi baslanan 131 hastanin %52,6’sina (n:69) TDF, %23’lne (n:30)
entekavir, %24,4’iine (n:32) TAF baslandig1 goriildi. Baslangigta TDF kullanan 103
hastanin %54,3’i (n:56) TDF mevcut tedavisine devam ettigi goriiliirken; %9,7’si
(n:10) entekavir tedavisine, %35,9’u (n:37) TAF tedavisine gegcildigi tespit edilmistir.
Baslangicta entekavir tedavisi alan 29 hastanin 25’1 entekavir tedavisine devam

ederken 1 tanesi TDF’ye 3 tanesi ise TAF’ye gecildigi goriilmiistiir. Baslangicta TAF
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tedavisi alan 8 hastanin 7’si TAF’ye devam ederken 1 tanesinin entekavire gectigi

goriilmiistiir. Tablo 3’te gosterildi.

Tablo 3. Hastalarin Tedavi Degisimi

Son Durumdaki Tedavi

Toplam
TDF Entekavir TAF
Tedavi 69 30 32 131
Ik almayan
Durumdaki TDF 56 10 37 103
Tedavi Entekavir 1 25 3 29
TAF 0 1 7 8
Toplam 126 66 79 271

Hastalarin %9,6’s1 (n:26) lipit diistiriicii tedavi almaktaydi. 269 hastanin
karaciger ultrasonografisi incelendiginde %45,4’Unin (n:124) hepatosteatozunun
olmadigi; %33,2’sinin (n:90) grade 1 hepatosteatozu, %16,2’sinin (n:44) grade 2
hepatosteatozu ve %4,1’inin (n:11) grade 3 hepatosteatozu oldugu goriildii. Tablo 3-

4’te gosterildi.

Tablo 4. Hastalarin Lipit Diistirticii Tedavi Kullanimi1

Lipit Diisiiriicii Tedavi Durumu Hasta Sayisi (yiizdesi)
Tedavi Almayan 245 (%90,4)
Tedavi Alan 26 (%9,6)

Tablo 5. Hastalarin Karaciger USG’sinde Yaglanma Durumu

Yaglanma Durumu Hasta Sayisi (yiizdesi)
Yaglanma Yok 124 (%45,8)
Yaglanma Var (Toplam) 145 (%54,2)
- Derece 1 90 (%33,4)
- Derece 2 44 (%16,2)
- Derece 3 11 (%4,1)

20



4.1. BASLANGIC ANININ ANALIZi

Baglangicta hastalarin laboratuvar sonuglarinin ilk tedavi yontemine gore
karsilastirilmasina bakildi. Baglangicta yeterli TAF tedavisi alan hasta olmadig: i¢in
analize katilmadi. Tedavi almayan, TDF tedavisi alan ve entekavir tedavisi alan
hastalarin laboratuvar sonuglari Kruskal Wallis yontemi ile analiz edildi. ALT, AST,
GGT, albiimin, lenfosit, LDL degerlerinde ve APRI skorunda P degeri istatistiksel
anlamli kabul edilen 0,05’ten kiigiik oldugu tespit edildi. Farklilik gosteren tedavi
yonteminin tespiti icin Mann Whitney U testi gerceklestirildi. Tablo 6’da gdsterildi.

Tablo 6. Baslangicta ilk Tedavi Durumuna Gére Laboratuvar Degerleri

Test

i1k Tedavi Ortalama Rank . PDegeri Fark
Istatistigi

Tedavi Almayan® 82,45+£138,27 170,64 QZCB:
ALT TDF®) 27,75+£32,38 103,26 50,439 0,000*

Entekavir© 20,52+8,47 98,28

Tedavi Almayan(A) 52,79+71,05 163,95 Q:CBZ
AST TDF®) 26,35+19,97 111,60 32,947 0,000*

Entekavir(©) 21,86+7,7 100,40

Tedavi Almayan® 47,42+57,41 154,08 A>B
GGT TDF® 31,21+39,01 111,74 18,597 0,000*

Entekavir(©) 30,38+21,5 135,50

Tedavi Almayan(A) 4,35%0,45 11,79
Albiimin TDF® 4,58+0,36 155,44 24,759 0,000* B>A

Entekavir(©) 4,65+0,28 170,43 C>A

Tedavi Almayan® 1,09+0,22 140,30 A>C
INR TDF®) 1,16+0,99 135,20 9,795 0,020*

Entekavir(©) 1+0,08 96,64

Tedavi Almayan® 2174,43£773,03 143,53
Lenfosit TDF®) 1978,83+722,07 121,71 10,668 0,014*

Entekavir(©) 2310+636,09 164,24 C>B

Tedavi Almayan® 107,66+39,28 147,10 A>B
LDL TDF®) 93,17+30,23 117,94 8,967 0,030*

Entekavir(©) 101,31+27,85 144,40

Tedavi Almayan® 47,41+£13,28 140,93
HDL TDF®) 45,161£11,34 127,65 2,399 0,494

Entekavir(©) 47,93+15,64 137,00

Tedavi Almayan® 134,95+82,36 139,74
Trigliserit TDF® 128,52+91,39 122,42 7,035 0,071

Entekavir(©) 140,31+59,84 161,33

Tedavi Almayan® 0,83+1,4 162,49 ,':\:(B;
APRI TDF®) 0,41+0,52 110,34 29,964 0.000*

Entekavir© 0,29+0,13 109,91
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ALT ve AST degerlerine bakildiginda baslangigta tedavi almayan hastalarin
ALT ve AST degerleri baslangicta TDF ve entekavir tedavisi alan hastalardan daha
yiiksek oldugu gorildii.

Baglangigta tedavi almayan hastalarin GGT degeri TDF tedavisi alan
hastalardan daha yliksek oldugu goriildii.

Baglangicta tedavi almayan hastalarin albiimin degerinin TDF ve entekavir

tedavisi alan hastalardan daha diisiik oldugu goriildii.

Baslangigta tedavi almayan hastalarin INR degerinin entekavir tedavisi alan

hastalardan daha yliksek oldugu goriildii.

Baglangicta entekavir tedavisi alan hastalarin lenfosit Slgiimlerinin TDF

tedavisi alan hastalardan daha yiiksek oldugu goriildii.

Baglangigta tedavi almayan hastalarin LDL degerinin TDF tedavisi alan

hastalardan daha yliksek oldugu goriildii.
Baslangicta tedavi almayan hastalarin hesaplanmis APRI skorunun TDF ve

entekavir tedavisi alan hastalardan daha yiiksek oldugu tespit edildi.

4.2. ERKEN DONEM 6 AYLIK ANALIZi

4.2.1. Kontrol Aninin Analizi

Calismanin belirlenen baslangictan sonraki 6. ay kontrollerinde hastalarin
laboratuvar sonuglar1 son tedavi ajanlarma gore Kruskal Wallis yontemi ile analiz
edildi. AST ve Lenfosit degerlerinde P degeri istatistiksel anlamli kabul edilen
0,05’ten kiigiik oldugu tespit edildi. Farklilik gdsteren tedavi yonteminin tespiti igin
Mann Whitney U testi gerceklestirildi. Tablo 7°de gosterildi.
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Tablo 7.

Kontrol Aninda Son Tedavi Durumuna Goére Laboratuvar Degerleri

Son Tedavi Ortalama Rank ;1  ppegeri  Fark
Istatistigi
TDF® 29,96+36,03 147,14 A>B
AST Entekavir® 22,47+10,34 118,32 6,033 0,049*
TAF© 25,56+17,06 133,01
TDF®W 2025,08+620,7 137,61
Lenfosit Entekavir® 2167,08+718,65 1525,09 6,780 0,034* B>C
TAF© 1887,59+626,07 118,48
TDF®W 99,11+34,82 125,65
LDL Entekavir® 101,98+27,12 141,09 1,892 0,388
TAF© 101,29433,17 134,86
TDF®W 44,48+12,58 122,49
HDL Entekavir® 46,94+14,56 134,66 4,460 0,108
TAF© 48,11+14,16 145,76
TDF®W 129,28+104,96 120,96
Trigliserit Entekavir® 139,03+60,94 148,12 5,788 0,055
TAF© 137,69485,45 136,70

TDF tedavisi goren hastalarin AST degerinin, entekavir tedavisi alanlardan

daha yiiksek oldugu goriildii.

Entekavir tedavisi goren hastalarin lenfosit degerinin, TAF tedavisi gdren

hastalarin lenfosit degerinden daha yiiksek oldugu goriildii.

Calismaya katilanlarin ¢alismadan 6nce ve ¢alismada gérmiis olduklar1 tedavi

yontemine gore baslangic ile kontrol ami arasindaki farka ait test sonuglarinin

karsilagtirilmast amaciyla Kruskal Wallis testi gerceklestirildi. Yalnizca HDL

degerinde istatistiksel anlamlilik tespit edildi. Tablo 8’de gosterildi.
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Tablo 8. Tedavi Degisimine Gore Laboratuvar Lipit Profilini Degerlerinin
Degisiminin Karsilastirilmast
ilk Tedavi -> Son Tedavi  Ortalama Rank , Te.stm [D . ark
Istatistigi  Degeri
TAF->TAF® 6,5+12,55 169,33
TAF->TDF® 0+0 -
TAF->Entekavir©) -28+0 26,50 -
TDF->TAF® -0,13+20,28 137,38 -
TDF-> TDF® 1,47+20,11 145,43 -
TDF-> Entekavir® 1,78+20,51 145,56 -
LDL Entekavir->TAF©) 0,33+21,2 133,83 8,274 0,602
Entekavir-> TDF® 340 153,50 -
Entekavir-> Entekavir®) -0,67+16,1 131,77 -
Tedavi Almayan->TAF®) -1,17+19 129,62 -
Tedavi Almayan-> TDF®  -545+2367 117,43 -
Tedavi Almayan-> -2,17+1951 128,00 -
Entekavir®
TAF->TAF® -1,33+2,58 116,67
TAF->TDF® 040
TAF->Entekavir(® -8+0 34,50
TDF->TAFO® 0,53+6,96 138,35
TDF-> TDF® 0,15+6,84 137,51
TDF-> Entekavir® -2,67+3,67 96,50
HDL Entekavir->TAF© -8,33+11,15 71,50 20,768  0,023*
Entekavir-> TDF®) -2+0 100,50
Entekavir-> Entekavir() 1,79+4,6 158,31
Tedavi Almayan->TAF® 2,55+9,09 167,24
Tedavi Almayan-> TDF® 2,758 39 111,21 K>J
Tedavi Almayan-> -0,9+12,46 71,50
Entekavir®
TAF->TAF® -9+62,7 96,33
TAF->TDF® 0+0 -
TAF->Entekavir© 3620 212,00 -
~ TDF->TAFO 17,394¢53,76 160,60 -
Trigliserit =5 =FHF® 12+92,68 130,22 -
TDF-> Entekavir® -51,11#13054 115,61 -
Entekavir->TAF©) 34,33+33,86 189,50 11,721 0,304
Entekavir-> TDFH) -140 119,50 -
Entekavir-> Entekavir() -3,33+42,15 116,52 -
Tedavi Almayan->TAF®  -552+7822 137,81 -
Tedavi Almayan-> TDF®  -6,39+73,8 123,56 -
Tedavi Almayan-> -1,6462,57 131,18 -

Entekavir®
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Bagslangicta 6nce tedavi almayip, ¢alisma aninda TDF tedavisi alan hastalarin
HDL degerinin, baslangictan kontrol anina gecen siirede diisiis gosterdigi, baslangicta
once tedavi almayip, calisma aninda TAF tedavisi alan hastalarin HDL degerinin
baslangigtan kontrol anina artis gosterdigi belirlenmistir. Diger gruplar arasinda

istatistiksel olarak bir fark bulunmadig tespit edilmistir.

4.2.2. Erken Donem Sonuclarda Lipit Profillerinin Analizi

Calismada 6 aylik erken donem sonuglarmin karsilastirilmast igin
gastroenteroloji poliklinigine bagvurmus kronik hepatit B olmayan dolayisiyla
antiviral tedavi kullanmayan, bagka nedenlerle takipli olan 100 hastanin 6 aylik lipit
profili incelendi ve Kronik hepatit B tedavisi alan grupla lipit profillerinin

karsilastirilmasi i¢in kontrol grubu olusturuldu.

Tedavi goren hastalar ile kontrol grubunun LDL, HDL ve Trigliserit
degerlerinin baglangicta, kontrol aninda ve baslangic ile kontrol an1 arasindaki farkin
farklilik gosterip gostermedigini incelemek amaciyla Mann Whitney U testi

gerceklestirilmis ve teste ait sonuglar Tablo 9-10-11"de gdsterildi.

Tablo 9. Baglangigta Laboratuvar Lipit Profili Degerleri

Tedavi Goren Test

Ortalama Rank .. PDegeri  Fark
Kontrol Grubu Istatistigi
Tedavi Géren®™ 101,52+35,26 183,86
LDL 14401,50 0,438 -
Kontrol Grubu® 103,93+35,77 193,56
Tedavi Géren® 46,71+12,93 176,81
HDL 16310,50 0,004*
Kontrol Grubu® 51,29+14.6 212,48 B>A
Trigliserit Tedavi Géren® 133,26+83,36 179,63

15546,00 0,044*
Kontrol Grubu® 145,8+86,67 204,92 B>A

Tablo 10. Kontrol Aninda Laboratuvar Lipit Profili Degerleri

Tedavi Goren Test P

Ortalama Rank . _ . Fark
Kontrol Grubu Istatistigi  Degeri
Tedavi Géren® 100,42+32,54 176,44
LDL 14874,50 0,076
Kontrol Grubu® 109,33£39,08 198,27
Tedavi Géren® 46,1+13,58 172,18
HDL 15994,50  0,003*
Kontrol Grubu® 50,58+13,99 209,36 B>A
Trigliserit Tedavi Géren® 134,02+90,34 175,95

15005,00 0,055 ———
Kontrol Grubu®) 145,74+75,73 199,56
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Tablo 11. 6 Aylik Takipte Laboratuvar Lipit Profili Degerlerinin Farkinin
Karsilastirilmasi
Tedavi Goren Test ..
Ortalama Rank . . ... PDegeri Fark
Kontrol Grubu Istatistigi
Tedavi Goren®™ -1,46x£20,43 175,58
LDL 15100,50 0,043*
Kontrol Grubu® 5,4+29,28 200,51 B>A
Tedavi Goren®™ -0,5318,24 185,88
HDL 12393,00 0322 ——
Kontrol Grubu® -0,71+8,85 173,70
Trigliserit Tedavi Goren®™ 0,69+74,93 182,52
netisert 1327550 0,995 ——
Kontrol Grubu® -0,06+82,88 182,44

Tablolar incelendiginde kronik hepatit B tedavisi i¢in ilag¢ kullanan hastalarin,
kronik hepatit B tanis1 olmayan kontrol grubu hastalarindan 6 aylik siirede LDL
degerlerinin farkinin istatistiksel anlamli oldugu goriilmiistiir. KHB i¢in tedavi

alan hastalarin LDL degerinin diisiis gosterdigi tespit edilmistir.

4.2.3. Karaciger Yaglanmasina Gore Laboratuvar Degerlerinin Analizi

Kronik hepatit B tedavisi alan hastalarin kontrol anindaki laboratuvar

degerlerinin o kontrolde bakilmis karaciger ultrasonografisindeki karaciger
yaglanmas1 evrelerine gore analiz edilmistir. Karaciger yaglanmasina gore kontrol
anindaki degiskenligin tespiti i¢in Kruskal Wallis testi gerceklestirilmis ve test

sonuglart Tablo 12’de gosterildi. ALT, AST, GGT, HDL, trigliserit laboratuvar

degerlerinde ve FIB-4 skorunda P degeri 0,05’ten kii¢lik bulunmustur.

Tablo 12. Karaciger Yaglanmasina Gore Laboratuvar Degerlerinin Karsilagtiriimasi

Ki‘rac'ger Ortalama Rank . Te.stm PDegeri Fark
Yaglanmasi Istatistigi
Yaglanma Yok® 21,82+14,09 113,33
1. Derece® 24,73+16,72 141,08
*
ALT 2. Derece© 33,27+27,8 163,43 23,894 0,000 C>A
3. Derece® 53,64+44,58 199,64 D>A
Yaglanma Yok® 24,01+12,06 125,79
1. Derece® 24,67+15,26 131,07
*
AST 2. Derece© 27,62+14,87 150,61 10,128 0,018
3. Derece® 74,09+109,77 193,77 D>A
Yaglanma Yok® 86,88+32,32 122,21
1. Derece® 93,57+39,64 139,34
ALP 2. Derece© 87,33+25,26 130,07 5110 0.164
3. Derece® 217+332,07 167,90
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Tablo 12. (Devami)

K ig Test
?rauger Ortalama Rank . e.s ... PDegeri Fark
Yaglanmasi Istatistigi
Yaglanma Yok® 33,83+105,19 113,38
1. Derece® 34,6+36,71 143,52 B>A
T =, ’ 21,997 *
GG 2. Derece© 33,57+34,88 152,56 99 0,000 C>A
3. Derece® 73,3+63,2 207,90 D>A
Yaglanma Yok® 0,62+0,39 134,62
. 1. Derece® 0,59+0,34 130,53
Biliubin - — e e© 0,66+0,44 135,86 1411 0.703
3. Derece® 0,7+0,37 159,68
Yaglanma Yok® 4,48+0,42 129,92
1. Derece® 4,53+0,3 133,97
. . * -
Albimin = ce© 4,64+0,36 160,80 10642 004" —=5
3. Derece® 4,25+0,41 82,41
Yaglanma Yok® 1,54+4,79 138,86 A>C
1. Derece® 1,08+0,29 124,22
*
N 2. Derece© 1,02+0,12 101,72 " 0,003
3. Derece® 1,27+0,45 184,50 D>C
Yaglanma Yok® 0,96+0,59 134,42
. 1. Derece® 0,88+0,19 138,96
Kreatin - — e rece© 0,8740.19 129,94 0,951 0813
3. Derece® 0,89+0,32 118,00
Yaglanma Yok® 223,92+78,48 132,69
1. Derece® 221,96%74,92 134,24
Trombosi ’ : ’ 1 7 —
oot Derece® 22541%62,14 13759 Q138 228
3. Derece® 224,18+99,91 132,09
Yaglanma Yok® 05,01+31,08 118,54
1. Derece® 103,82+31,79 140,99
LbL 2. Derece© 103,74+30,85 140,79 5,583 0,134
3. Derece® 109,82+51,4 136,64
Yaglanma Yok® 48,33+13,58 145,14 A>C
1. Derece® 44 38+12,25 122,66
1 b 1 *
HDL 2. Derece© 43,84+14,8 111,50 9.161 0,027
3. Derece® 43,18+17,1 108,41
Yaglanma Yok® 106,59+47,58 106,72
1. Derece® 152,43+119,62 143,21 B>A
Trigliserit 24,298 0,000*
e Derece© 165,3+97,58 160,29 C>A
3. Derece® 167,82+77,15 170,82 D>A
APRI Yaglanma Yok® 0,36+0,32 127,76
1. Derece® 0,41+0,6 130,50
2. Derece© 0,41+0,47 144,09 5,749 0,124
3. Derece® 0,9+0,89 180,55
Yaglanma Yok® 0,78+0,68 128,29
1. Derece® 0,78+0,86 120,48
FIB4 2. Derece© 0,8%0,79 140,03 9,591 0,022*
3. Derece® 1,67+1,52 194,40 D>A
D>B

27



AST, ALT, GGT, trigliserit ve FIB-4 skoru 3. derece karaciger yaglanmasi olan
hastalarda karaciger yaglanmasi olmayan hastalara gore yiiksek bulunmustur. HDL
degeri karaciger yaglanmasi olmayan hastalarda 2. derece karaciger yaglanmasi olan

hastalara gore daha yiiksek tespit edilmistir.

4.3. GEC DONEM ANALIZI

Kronik hepatit B tedavisi alan 271 hastanin ortalama 68+62 aylik poliklinik
takip siiresine sahip olan hastalarin ¢alismanin retrospektif tarama siirecindeki son
laboratuvar ve ultrasonografi oOlglimlerine gore ge¢ donem degerlendirilmesi

yapilmistir.

271 hastanin %10’unda (n:27) siroz gelistigi tespit edilmistir. Siroz gelisen
hastalarin %33,3’0 TDF %25,9’u entekavir ve %40,7’si TAF tedavisi almakta oldugu
goriilmiistiir. Tablo 13’te gosterildi.

Tablo 13. Ge¢ Donem Analizinde Siroz Gelisimi ve Hastalarin Son Tedavi Durumu

Siroz Gelisimi Hasta Say.1s1 Tedavi Durumu Hasta Sayis1 (Yiizdesi)
(Yiizdesi)

Yok 244 (%90) TDF 117 (%47,9)
Entekavir 59 (%24,1)

TAF 68 (%27,8)
Var 27 (%10) TDF 9 (%33,3)
Entekavir 7 (%25,9)

TAF 11 (%40,7)

Baslangicta HbsAg’si pozitif olan hastalarin takibinde 5 hastanin HbsAg’si
negatiflesmistir. Istatistiksel analiz icin yeterli sayida olmadigindan dolay1 analiz
edilememistir. Bu 5 hastanin 2’sinin TDF, 2’sinin entekavir ve 1’inin TAF tedavisi

aldig1 goriilmiistiir.

Takiplerinde karaciger sirozu gelisen hastalar ge¢ donem analize alinmamustir.
Karaciger sirozu gelismeyen 244 hastanin ilk ve son laboratuvar degerlerinin farki

Kruskal Wallis Testi ile analiz edilmistir. P degeri 0,05’ten kiigiik olan degerlerde
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tedavi grubuna gore farki gostermesi i¢in Mann Whitney U testi ile analiz edilmistir.

Tablo 14°te gosterildi.

Tablo 14. Siroz Gelismeyen Hastalarin Tedavi Durumlarina Goére Laboratuvar
Degerlerinin Farkinin Karsilastirilmasi

Test

P

Son Tedavi Ortalama Rank . . exs .. Fark
Istatistigi  Degeri
TDFA 25.45:10881 11239 AoB
ALT Entekavir® 36,12¢141,41 144,03 7017 0,019*
TAF© 62,6+160,1 121,22
TDFA 22.83+76,44 112,00
AST Entekavir® 170747614 136,61 5413 0,067
TAF© 3301%10122 128,32
TDF® 1508+88,54 135,60 ﬁig
gL-P Entekavir® 2.06£1839 101,05  1b716 0003
TAF© 228+32.88 107,98
TDFA 10.93£2722 110,29
GGT Entekavir® 110,53£68,93 135,22 5677 0,059
TAE© 8.00+29.86 127,35
TDF® 0.16£03L 107,90 e
Bilirubin — —p e avir® 20112034 134,24 . 005
TAF© -013+056 13383
TDFA 0,19+0,39 129,62
Albiimin Entekavir® 0,12+0,39 110,75 3025 0,220
TAE© 0,1120,45 118,76
TDFA 20,0120,13 128,01
INR Entekavir® 0,0120,14 129,75 5552 0,062
TAE© 20,05£0.12 105,04
TDFA 0,0420,21 131,17
Kreatin Entekavir® -0,17+1,01 103,97 5,857 0,053
TAF© 0,07+0,46 123,66
TDF® 216146368 134,48 Q;CB:
Trombosit 5 avir® 112245083 11214 6,490  0,039*
TAF© 11315406 110,88
LDL TDF® 576+34,74 118,19
Entekavir® 258+21,13 120,91 0082 0,960
TAE© 2.98+24.68 120,59
DL TDFA -13%8,53 111,19
Entekavir® 0,39+9,78 128,54 333 0,189
TAE© 1,13+10 126,42
et _TOE7 12.34:0358 12742
Entekavir® 3,25¢77,33 115,40 3263 0,196
TAE© 595+4152 108,95
TDFA 20,45+1.26 108,79 ASB
APRI Entekavir® 20,311,46 139,19 8851 0,012
TAF© 20,93+4.,68 131,61
TDFA 20,45+1,96 110,10 7043
FIB4 Entekavir® -0,17+0.79 131,71 0,030*
TAF© 20,6£3.72 135,86 C>A
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TDF tedavisi alan hastalarin ALT degeri entekavir alan hastalardan daha fazla
diisiis gostermistir. TDF tedavisi alan hastalarin ALP degeri ylikselirken TAF ve

entekavir alan hastalarin ALP degerinde diisiis gézlenmistir.

TDF tedavisi alan hastalarin total bilirubin degeri TAF ve entekavir alan
hastalardan daha fazla diisiis gostermistir. TDF tedavisi alan hastalarin trombosit

Olctimii TAF ve entekavir alan hastalardan daha fazla yiikselis gostermistir.

TDF tedavisi alan hastalarin APRI skoru entekavir tedavisi alan hastalardan
daha fazla diislis gostermistir. TAF tedavisi alan hastalarin FIB-4 skoru TDF tedavisi

alan hastalardan daha fazla diisiis gdstermistir.
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5. TARTISMA

Kronik HBV enfeksiyonu tedavisinde kullanilan TDF ve TAF ajanlarn
tenofovirin onciil ilaglaridir (6). TAF daha kararli yapist sayesinde ¢ok daha diisiik
dozlarda etki gostermektedir (9). Tenofovirin CD36/PPAR-alfa yolag1 {izerindeki
aktive edici etkisi iizerinden serum kolesterollerini diisiirmektedir. Bu etki doz
bagimlidir (18). Dolayistyla TDF kullaniminin serum kolesterollerini diistiren olumlu
etkisinin TAF kullaniminda olmadig1 veya daha zayif oldugu iddia edilmektedir.
Calismamizda tedavi baglanmasinin veya tedavi ajaninin degisikliginin 6. ay1
kontrolleri ile ayrica kronik HBV tedavisi alan hastalarin uzun siireli kontrollerini

karsilagtirarak bu durumun tespiti amaglanmustir.

Calismamizda daha Once tedavi almayan yeni tedavi baglanan grupla (n=131)
hastanemize basvurudan 6nce TDF baglanmis ve ¢alisma sirasinda TDF alan grup
(n=103) kiyaslandiginda daha 6nceden TDF alan grubun LDL degeri istatistiksel
anlaml olarak tedavi almayan gruptan diisiik ¢ikmustir. Entekavir tedavisi alan ile
tedavi almayan grup arasinda bir farklilik tespit edilememistir. Yakut ve arkadaginin
2023’te yayimlanan tedavi alan ve almayan 265 kronik HBV hastasinin incelendigi
calismada tedavi alan grubun LDL degerinin tedavi almayan gruptan daha diisiik
oldugu tespit edilmistir (64). Calismamizda 6 aylik erken bulgular incelendiginde,
istatistiksel anlamli fark bulunmamakla birlikte, yeni tedavi baglanan hastalarda TDF
baslanan grupta (n=69) TAF baslanan gruba (n=32) kiyasla daha fazla LDL diisiisii
gozlenmistir. Yeni tedavi baslanan hastalarda istatiksel anlamli fark olarak TDF
tedavisi baglanan grupta HDL degerini azalirken TAF tedavisi baslanmasi HDL

degerinin artt1g1 gézlenmistir.

Lin ve arkadaslarinin 2024’te yayimladig1 414 hastalik retrospektif calismada
TAF ve TDF tedavisi baglanmis hastalarin 8 hafta ve 96 haftalik takiplerine bakilmis
ve TAF tedavisi alan grubun TDF tedavisi alan gruba gore LDL, HDL, total kolesterol
ve trigliserit degerlerinin istatistiksel anlamli daha yiiksek oldugu ve bu farkin ge¢
donem takiplerde de korundugu goriilmiis (65). Bu ¢alismanin sonuglar
bulgularimizla ortiismektedir. Karasahin ve arkadaslarinin 2023’te yayimladigi 480
hastalik 12 aylik retrospektif kohort caligmada 105 hasta daha 6nce tedavi almazken
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TAF baglanmis. TAF baslanan grupta istatistiksel anlamli olmayan LDL degerlerinde
takiplerinde 1liml1 diisme ve HDL degerlerinde 1limli yiikselme tespit edilmis (66). Bu

bulgular ¢alismamizin bulgular1 ile benzerdir.

Chen ve arkadaslarinin 2021’de yayimladig1 daha dncesinde tedavi almazken
TAF tedavisi baslanan 42 hasta ile baglanip 35 hasta ile tamamlanan 48 hafta takip
edilen prospektif calismada hastalarin total kolesterol ve LDL diizeylerinde TAF
tedavisi Oncesine gore istatistiksel anlamli olmayan ilimli bir diisiis gdzlenmis (67).
Bizim ¢alismamizda da yeni TAF baslanan grubun sayis1 32 olup istatistiksel anlamli
olmayan diizeyde LDL diizeyinde diistikliik saptanmigtir, bulgularimiz benzerdir. Lin
ve arkadaslarininki gibi daha kalabalik gruplarla yapilmis ¢alismada anlamli sonuglar
elde edilirken Chen ve arkadaglarinin c¢alismast ile bizim c¢alismamizda

edilememesinin nedeni ¢aligmalardaki hasta sayisinin azlig1 olabilir.

Hwang ve arkadaslarmin 2023’te yayimladigi 6.127 hastay1 kapsayan 12
calismanin meta analizinde yeni tedavi baslanan hastalarin 6 aylik sonuclarini
karsilagtirmislard: (68). TAF baslanan grubun tedavi baslamadan 6nceki degerlerine
gore total kolesterol 7,8 mg/dl ve LDL 5,6 mg/dl arttig1 tespit edilmis. TAF ve TDF
tedavileri baslandiktan sonraki 6. ay serum lipit diizeyleri ortalamalar1 karsilagtiriimig
ve TAF alan grubun ortalamasinin TDF alan gruba gore total kolesterol 23,7 mg/dl ve
LDL 14,2 mg/dl daha yiiksek oldugu tespit edilmis. Bizim ¢aligmamizdan farkli olarak
Hwang’in meta analizinde TAF baslanan gruplarda LDL diizeyinin yiikseldigini
goriilmiistiir. Ancak bizim ¢alismamizda istatistiksel anlamli olmasa da TAF baglanan
grupta da LDL diisiisii mevcuttur. Hwang’in meta analizinde TAF baslanan grupta
TDF baslanan gruba kiyasla LDL diizeyinin daha yiiksek olmas1 bizim ¢alismamizla

oOrtiisiiyor goriinmektedir.

TDF tedavisinden TAF tedavisine gecis yapilan grupta (n=37) LDL artis1
gozlenmemistir. Serum HDL degerine bakildiginda TDF tedavisinden TAF tedavisine
gecis yapilan grupta istatistiksel anlaml artis gézlenmemistir. Cheng ve arkadaslar
tarafindan 2023’te yayimlanan TDF ve entekavir tedavisinden TAF tedavisine
gecilmig 177 hastanin 48 hafta takip edildigi gozlemsel ¢alismada TDF tedavisinden
TAF tedavisine gec¢ilmis 99 hastanin total kolesterol, LDL, trigliserit ve HDL

degerlerinin anlaml diizeyde yiikseldigi ve viicut agirliginda artis oldugu goriildii (69).
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Entekavir tedavisinden TAF tedavisine ge¢ilmis 78 hastada serum lipid diizeyleri ve
viicut agirliginda anlamli bir farklilik tespit edilmemis. Bizim ¢alismamizin bulgulari
ile ortiismemektedir. Bizim ¢alismamizdaki hasta sayisinin daha az olmas1 ve takip

stiresinin daha kisa olmasi bu durumu agiklayabilir.

Genel literatiirden farkli olarak Kauppinen ve arkadaslariin 2022°de
yayimladigi 148 hastalik retrospektif ¢calismada TDF’den TAF’ye ge¢ilmis hastalar ile
TDF tedavisi devam eden hastalarin 1 yillik ve 2 yillik takipleri karsilastirildi (70). 1.
yilda TAF tedavisine gecilen grubun total kolesterol ve LDL degerlerinin azaldigit TDF
tedavisine devam eden grupta degisiklik olmadig tespit edildi. Bizim ¢alismamizda
da TDF tedavisine devam eden grubun (n=56) serum lipit diizeylerinde bir degisiklik
olmamisgtir.  Ayrica bu ¢alismada TDF’den TAF’ye gegilen grubun ortalama viicut
agirhgr 83,1 kg takipte 83,7 kg tespit edilip istatistiksel degisiklik saptanmamisken
TDF tedavisine devam eden grubun ortalam viicut agirlig: 83,4 kg ve takipte 84,9 kg
tespit edildi. TDF tedavisine devam eden grubun viicut agirligimin arttigini, TAF
tedavisine gegen grubun viicut agirhiginin artmadigi ve buna bagli olarak TAF
tedavisine gec¢is yapilan grubun serum lipit profilinin iyilestigi yoniinde tartigildi.
Bizim hastane bilgi sistemi verilerinde hastalarin viicut agirlig1 bilgisi kaydedilmedigi
i¢cin bdyle bir karsilastirilma yapilamamistir. Ancak Cheng ve arkadaslarinin yukarida
bahsedilen c¢alismasinda Kauppinen ve arkadaslarinin bulgusunun aksini bulmustur.
Viicut agirligimin serum lipit diizeyleri iizerindeki dogrudan etkisi bu iki ¢alismanin

ortak noktasi olabilir.

Ortalama 68 aylik takip siiresinin oldugu siroz gelisen hastalarin analizden
cikarildig1 ge¢ donem bulgulari incelendiginde; kronik HBV i¢cin TDF tedavisi alan
hastalarda (n=115) TAF tedavisi alan hastalara gore (n=68), istatistiksel anlaml1 fark
bulunmamakla birlikte, LDL degeri daha fazla diismiis oldugu gozlemlendi. HDL
degeri ise erken donem bulgulariyla uyumlu sekilde TDF tedavisi alan grupta azalirken
TAF tedavisi alan grupta arttig1 gézlemlenmistir. Ancak bu fark istatistiksel anlamli
degildir. Bu bulgu ¢alismamizin erken donem bulgulariyla uyumludur. Yukarida
bahsedilen Lin ve arkadaslarinin c¢alismasinda oldugu gibi kisa ve uzun donem

takiplerde bulgular degismemektedir (65).

33



KHB tedavisi alan grupla hastanemizin gastroenteroloji polikliniginde takipli
HBYV enfeksiyonu olmayan kontrol grubuyla serum lipit diizeyleri karsilastirildiginda
istatiksel anlamli farkli olarak kronik HBV tedavisi alan grupta LDL degerlerinin 6
aylik takipte diistiigii gozlenmistir. HDL diizeyinde farklilik gézlenmemistir.

Dislipideminin diger ayag1 olan trigliserit degerleri incelendiginde
calismamizin erken ve ge¢ donem bulgularinda tedavi ajanlarina ve kontrol grubuna
gore karsilastirilmasinda istatiksel anlamli fark gézlenmemistir. Benzer olarak Chen
ve arkadaslarinin ¢alismasinda da TAF baslanan hastalarda trigliserit degerlerinde fark
gbzlenmemistir (67). Ancak yeni tedavi baglanan Lin ve arkadaslarinin ¢alismasi ile
TDF tedavisinden TAF tedavisine gegilen Cheng ve arkadaslarinin ¢alismalarinda TAF
tedavisi alan gruplarin trigliserit diizeyinin daha yiiksek oldugu goriildii (69). Bu

bulgular bizim ¢aligmamizla ¢elismektedir.

TKAD Hepatit B Tan1 ve Tedavi Klavuzuna gére KHB tedavisinin serolojik
hedefi HBsAg negatiflesmesidir (44). Calismamizda 5 hastada (%1,8) HBsAg
negatiflesmesi gozlenmistir. Moreno-Otero ve arkadaslarinin ¢alismasinda ortalama
2,4 yillik takip siiresinin oldugu 46 hastanin 1’inde (%2 ,1) HBsAg negatiflesmesi
saptanmustir (71). Bizim bulgularimizla benzerdir. Zhou ve arkadaslariin 2019°da
yayimlanan 67 calisma ve 56 meta analizin dahil edildigi sistem derlemesinde 48.972
hastanin 3837’sinde (%7,8) HBsAg negatiflesmesi saptanmistir (72). Insidans1 %1,17
tespit edilmistir. Tagkin ve arkadaslarinin 2022’ de yayimladigi ortalama 86 aylik takip
stiresi olan 854 hastanin 65’inde (%7,9) HBsAg negatiflesmesi saptanmistir (73). Bu
caligmalara akut hepatit B hastalar ile inaktif tagiyic1 hastalar da dahil edilmistir.
Taskin ve arkadaglarinin ¢calismasinda 854 hastanin 477’si inaktif tagiyicidir. HBsAg
negatiflesen 65 hastanin 30’u inaktif tasiyict ya da akut hepatit B hastalar
olusturmaktadir. Ayrica HBsAg negatiflesmesi goriilen 35 KHB hastasinin 27’si,
onemli bir kismi, karaciger nakli olmus hastalardir. 30 karaciger nakli olan 477 inaktif
tastyic1 ve 19 akut hepatit B hastasini ¢ikarirsak 328 KHB hastasinin 8’inde (%2.,4)
HBsAg negatiflesmesi goriildiigii sonucuna varabiliriz. Bizim ¢aligmamizda HBsAg
negatiflesmesinin Tagkin ve arkadaslarinin ¢alismasina kiyasla daha diisiik yiizdede
tespit edilmesi caligmamiza inaktif tasiyicilar dahil edilmemesi c¢alismamizdaki

hastalarinin tamaminin tedavi alan kronik hepatit B hastast olmalarindan
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kaynaklaniyor goriinmektedir. Tagkin ve arkadaslarinin verilerinden yaptigimiz

cikarim ile hesapladigimiz %2,4 sonucu bizim ¢calismamizla ortiisiiyor goriinmektedir.

KHB hastaliginin dogal seyrinde kronik karaciger yetmezligi olan siroza
ilerlemektedir (28,35). Calismamizin ¢ikarilma kriterlerinin bir tanesi de karaciger
sirozu gelismesidir. Erken donem bulgular1 toplanirken karaciger sirozu olan hastalar
dolayisiyla ¢alismaya dahil edilmedi. Dahil edilen hastalarin ge¢ donem
degerlendirmesi yapilirken ortalama 66 aylik takip siiresinde 271 hastanin 27’sinde
(%10) karaciger sirozu gelistigi goriildii. Tagskin ve arkadaslarinin ¢alismasinda 854
hastanin ortalama 86 aylik takip siiresinde 36’sinda (%4,2) siroz gelistigi goriilmiis
(73). Bizim calismamizda daha kisa takip siiresine ragmen daha yiiksek oranda
karaciger sirozu gelismesi ¢alismamiza yalnizca kronik hbv tedavisi alan hastalarin
dahil edilmesi ilag kullanmayan inaktif tasiyict hastalarin ¢alismamiza dahil
olmamasindan kaynaklaniyor olabilir. Moreno-Otero ve arkadaslarinin ¢aligmasinda
2.4 yil ortalama takip siiresinde 46 hastanin 6’sinda (%13) karaciger sirozu geligsmistir
(71). Calisma kronik HBV tedavisinin heniiz gelismedigi bir donemde yapilmis olmasi

daha yiiksek oranda siroza ilerlemenin saptanmastyla iligkili olabilir.

Hepatosteatoz tek basina veya diger kronik hepatitlerle birlikte karacigerin
siroza ilerlemesine neden olan yaygin bir saglik sorunudur (59). Calismamizda
hastalarin %53,9’unda (n=145) ultrasonografik farkli evrelerde karaciger yaglanmasi
tespit edilmistir. Sefa Sayar ve arkadaslarinin 2023 senesinde yayimladigi bir
calismada 255 kronik hepatit B hastasinin %44,4’{inde karaciger yaglanmasi tespit
edilmis ve bu oranin Tiirk toplumu genel prevelansi olan %20’nin ¢ok iistiinde

oldugunu belirtilmistir (58,74). Bizim bulgumuz da bu yondedir.

Unver Ulusoy ve arkadaslarmin 2023’te yayimlanan ¢alismasinda 132 kronik
hbv hastasinin 54’linde (%40,9) hepatosteatoz tespit edilmistir (75). Kronik hepatit
B hastalarinda karaciger yaglanmasinin goriilme sikliginin Tiirk toplumunun genel
prevelansinin ¢ok iistiinde olmasi yoniinden ¢alismamizin bulgular ile benzerdir.
Caligmamizda ileri derece karaciger yaglanmasi olan hastalarin karaciger yaglanmasi
olmayanlara gore GGT, ALT, AST ve trigliserit degerleri istatistiksel anlamli olarak
ylksek bulunmustur. Sefa Sayar ve arkadaslarinin ¢alismasinda da GGT ve trigliserit

degerleri karaciger yaglanmasi olan hastalarda istatistiksel anlamli daha yiiksek
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bulunmustur (74). Bu bulgu benzerdir. Calismamizda karaciger fibrozunun non-
invaziv testlerinden olan APRI ve FIB-4 skorlarina bakilmistir. Calismamizda ileri
derece karaciger yaglanmasi olan hastalarda olmayanlara goére FIB-4 skoru istatistiksel
anlaml yiiksek bulunmustur. APRI skorunda ise farklilik tespit edilmemistir. Sefa
Sayar ve arkadaglarinin ¢alismasinda da APRI skorunda farklilik tespit edilmemesi

yonuyle benzerdir (74).

Calismamizda erken ve go¢ donem analizlerde degerlendirilen kreatin,
albiimin, HBV DNA kopya sayisi, sodyum potasyum elektrolitleri, tam kan sayimi
hiicrelerinde tedavi yontemlerine gore istatistiksel farklilik tespit edilmemistir. Shi ve
arkadaglarinin  2016°da yayimladigi 96 TDF ve entekavir tedavisi alan KHB
hastalarinin oldugu retrospektif ¢alismada TDF ve entekavir arasinda HBV DNA
baskilama arasinda bir farklilik tespit edilmedi (76).

Alkan ve arkadaslarinin 2020’de yayimlanan entekavir ve TDF tedavileri alan
58 KHB’ye bagli siroz hastasinin bulundugu calismada 6, 12 ve 24 aylik takiplerinde
gruplar arasinda HBV DNA, kreatin ve elektrolitler agisindan farklilik tespit edilmedi
(77). Li ve arkadaslarinin 2021’de yayimlanan akut HBV’ye bagh karaciger
yetmezligi gelisen ve karaciger nakline gitmeyen TDF, entekavir ve TAF tedavileri
alan hastalarin 48 haftalik takip edildigi ¢alismada tedavi gruplari arasinda etkinlik
veya giivenlik agisindan istatistiksel fark saptanmadi (78). Calismamizin bulgular ile

benzerdir.

Calismamizda belirgin kisitliliklar mevcuttur. Dislipidemi ve hepatosteatoz
etiyolojileri multifaktoriyeldir. Calismamiz tek merkezli retrospektif bir ¢aligsmadir.
Obezite, eslik eden metabolik hastaliklar c¢alismamizda degerlendirilmemistir.
Aterosklerozun risk faktorleri sigara kullanimi fiziksel aktivite calismamizda
degerlendirilmemistir. Erken donem bulgular1 gorece kisa olan 6 aylik donemle
degerlendirilmistir. Ge¢ donem bulgular1 ise ortalama 68 aylik takibin £62 aylik fark
bulunmaktadir. Hasta gruplart homojen dagilmamistir. Calismamizda literatiirde
bulunan istatistiksel anlamli farklarin 6zellikle bu kisitliliklardan elde edilemedigi
diisiiniilmiigtiir. Ancak elde edilen dolayli bulgular literatiirii destekler yoniinde

tartisilmastur.
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6. SONUC

Diinya genelinde 6nemli mortalite ve morbiditeye neden olan ateroskleroz igin
dislipidemi major bir risk faktoriidiir. Thtivasinda dislipidemi de bulunan metabolik
sendromun eslik¢isi hepatosteatoz Kronik hepatit B hastalarinda genel toplumdan daha
yaygin goriilmektedir. Kronik hepatit B tedavisi seceneklerinden TDF tedavisinin yan
faydas1 olan CD36/PPAR-alfa yolagi aktivasyonu ile serum lipitleri lizerine olumlu
etkisi bilinmektedir. Bu olumlu etkinin TAF tedavisinde olmadig1 veya c¢ok zayif
oldugu klinik calismalarda gosterilmektedir. Calismamizin bulgular1 da bu literatiir ile
uyumludur. Eslik eden dislipidemi ve hepatosteatozu olan Kronik hepatit B
hastalarinda tedavi se¢enekleri arasinda bulunan TDF tedavisinin onceliklendirilmesi
onerisi i¢in; dislipidemi ve ateroskleroza olumlu etkilerinin klinik faydasini gostermesi
acisindan mevcut literatliriin prospektif, homojen dagilmis daha kalabalik gruplarla
daha uzun siire takip edilen, daha fazla parametre ile degerlendirilen, ¢ok merkezli

caligsmalara ihtiyaci mevcuttur.
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8. EKLER

Ek 1. SBU Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurul Onay1

ANKARA EAH BASHEKIMLIGE
ANKARA EAH ETIK KURULU BIRiMI

I |ld.lli,2024 10:33:19 E-iJi?Ilillsli.lﬁ-ZﬂﬂﬂdWS Ill III
T.C. 247804995
~

ANKARA VALILIGI
il SAGLIK MUDURLUGU VU
[ “ TURKIYE CUMKURITETTNIN YiziNed viLi
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi
Sayr @ E-93471371-514.10-247804995 04.07.2024

Konu : E.Kurul — E-24-35- Etik Kurul Karar1

ANKARA EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI BASHEKIMLIGINE

35 - no’lu galisma

SBU Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji Klinigi’nden “Kronik HBV Enfeksiyonu
Nedeniyle Tedavi Alan Hastalarin Tedavi Ajanlarina Gére Serum Lipit Profillerinin Tedavi Siirecinde
Degisimi ve Bu Degisimin Ateroskleroz Uzerindeki Etkisinin Degerlendirilmesi” konulu ¢alisma incelenmig

olup, Etik agidan oy birligiyle 03.07.2024 tarihinde uygun goriilmiistiir.

Prof. Dr. UGUR KOCER

Etik Kurul Bagkani
Bu belge. givenli elektronik imza ile imzalannustir.
Belge dogrulama kodu: 59792A5E-589A-4EES-A156-340E448F8F 1D Belge dogrulama adresi: https://www.turkiye. gov.tr/saglik-bakanligi-ebys
Hacettepe Mh, Ulucanlar Cd. No:89 06230 Altindag / ANKARA 06230 Bilgi igin: Sibel TOKU E i
Telefon No: Saglik Teknikeri %
e-Posta: Internet Adresi: https://www.saglik. gov.tr/ Telefon No: 03125953189

Kep Adresi:
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BILIMSEL ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADL

Kronik HBV Enfeksiyonu Nedeniyle Tedavi Alan Hastalarin Tedavi
Ajanlarna Gére Serum Lipit Profillerinin Tedavi Siirecinde Degisimi
ve Bu Degisimin  Ateroskleroz  Uzerindeki  Etkisinin
Degerlendirilmesi

B : itim v rastirma e Bili S i
ETIK KURULUN ADI SBU Ankara Egitim ve Araghirma Hastanesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu
é,,_ AGIK ADRESI: Etik Kurul Sekreterligi Sakarya Mah. Ulucanlar Cad.No:89 Alundag/Ankara
o
z3 TELEFON 0312595 31 89
Q
E 2 }» FAKS 0312 363-33 96
Sl I E-POSTA [acahetikkurul06@gmail.com
KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACI Dog. Dr. Ahmet YOZGAT
UNVANIADI/SOYADI
| KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ UZMANLIK | Gastroenteroloji
- ALANI
KOORDINATOR/SORUMLU B
ARASTIRMACININ SBU Ankara Egitim ve Aragtirma Hastanesi
BULUNDUGU MERKEZ
VARSA IDARI SORUMLU R
UNVANI/ADI/SOYAD!
= Prospektif’ [ Retrospektif X
=] ] —
= Tanimlayic
Q —
= Gozlemsel Caligma P
g Kesitsel Caligmalar [
3} Kohort Caligmalari (Prospektif, 0O
g o Retrospektif, Cift yonli)
’ /] ]
ARASTIRMANIN TURU Olgu- Kontrol Calismalari (]
Kalitatif' Analizler O
Anket Cahgmalart O
Deneysel Calismalar (Dogrudan
Miidahale Igermeyen, ilag ve Tibbi | (]
Cihaz Cahsmasi Olmayan J
Diger ise belirtiniz:
ARASTIRMAYA KATILAN TEK MERKEZ | COK MERKEZLI ULUSAL
MERKEZLER 5 0 0 ULUSLARARASI[]
.
z Belge Adi l Tarihi Versiyon Dili
; . Numarasi
g %i ARASTIRMA PROTOKOLU Tiirkge ingilizee [] Diger []
A= BILGILENDIRILMi§ GONULLU OLUR ]
E E FORMU Turkge [ Ingilizee ] Diger (]
He OLGU RAPOR FORMU | Turkge B Ingilizee (] Diger (]
=
a . SURT) )
ARASTIRMA BROSURU Tirkee [JIngilizee [] Diger []
= = Belge Adi Agiklama
55z = 2
5SS E[SIGORTA 10
8 == 8 &8 SR RASTIRMA BUTCESI = ~ ]

Etik Kurul Bagkaninin
Unvani/Adi/Soyadi: Prof. Dr. Ugur KOCER
Imza:
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BILIMSEL ARASTIRMALAR RETiIK KURULU KARAR FORMU

Kronik HBYV Enfeksiyonu Nedeniyle Tedavi Alan Hastalarm Tedavi
Ajanlarina Gore Serum Lipit Profillerinin Tedavi Siirecinde Degisimi

ve Bu Degisimin  Ateroskleroz Uzerindeki  Etkisinin
De;

ARASTIRMANIN ACLK ADI

erlendirilmesi

BIYOLOJIK MATERYEL TRA]
FORMU
ILAN
YILLIK BILDIRIM
GUVENLILIK BILDIRIMLERI
DIGER: I
Karar No: 35/2024 Tarih: 03/07/2024
Y ukarida bilgileri verilen SBU Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gastroenteroloji Klinigi’nden
Do¢. Dr. Ahmet YOZGAT tarafindan yapiimas planlanan ve Dr. Giines SANVER’ in Tez galigmast
olan “Kronik HBV Enfeksiyonu Nedeniyle Tedavi Alan Hastalarin Tedavi Ajanlarina Gore Serum
Lipit Profillerinin Tedavi Siirecinde Degisimi ve Bu Degisimin Ateroskleroz Uzerindeki Etkisinin
Degerlendirilmesi” isimli bilimse! arastirma bagvuru dosyast ile ilgili belgeler aragtirmanuin/caligmanin
gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri  dikkate almarak incelenmis ve uygun bulunmug olup
aragtirmanin/galismanin bagvuru dosyasinda belirtilen merkezlerde gergeklestirilmesinde etik ve bilimsel
sakinca bulunmadigina toplantiya Katilan etik kurul iiye tam sayistnin salt cogunlugu ile karar verilmistir.
BILIMSEL ARASTIRMALAR ETiK KURULU
'SBU Ankara Egitim ve Aragtrma Hastanesi Bilimse! Aras
Klinik Uygulamalan Kilavuzu

—— :

KARAR BILGILERI

|

strmalar Etik Kurulu Yonergesi, Tyi

ETiK KURULUN CALISMA ESASI

BASKANIN UNVANI/ADI 7SOYADI: | Prof. Dr. Ugur KOCER
Unvan/Adi/Soyads ‘ Uzmanlik Alam Kurumu Cinsiyet Am;i:;;::;a iﬂ Katilim * l imza
-
. ’ SBU. Ankara Egitim ve
Prof. Dr. Ugur KOCER Plasl;l(ﬁ.‘%t‘zﬁ‘ugit:ﬁ‘l]\:lfvc Arastirma Hastanesi % KO EQ|HR | EO

Hacettepe Universitesi,
Dog. Dr. Giray SOYDAN Farmakoloji | Tip Fakaltesi - 4 : EC
' - s gt el L
SBU. Ankara Egitim ve 3 r—

Prof. Dr. Hillya BASAR | Anestezi ve Reanimasyon | Aragtirma Hastanesi

SBU. Ankara Egitim ve

Prof. Dr. Burcu DUYUR l R:'h?a]:n?itfcifm Arastiema Hastanesi E]
CAKIT = |
Kulak Burun Bogaz | SBU Ankara Egitim ve
Prof. Dr. Hatice CELIK Klinigl, Agiz Yoz ve Arastirma Hastanesi
| Cene Cerrahisi

SBO Ankara Egitim ve

Dog. Dr, Pelin Seher OZTEKIN Radyoloji Aragtirma Hastanesi

SBU Ankara Egitim ve
Arastirma Hastanesi

Dog. Dr. Aziz Mutlu BARLAS Genel Cerrahi EQd

. ——

SBU Ankara Egitim ve
Arastirma Hastanesi

Prof. Dr. Nurten UNLU Gz Hastahiklan

Bagkent Universitesi, T
P Tip Tarihi ve Etik PO} piversilcel,. Lip
Dr. Ogr. Uyesi Seyhan DEMIR Anabilim Dals Fakultesi
KARABULUT ’

| SBU. Ankara Egitim ve
| Arastirma Hastanesi

SBU. Ankara Egitim ve
Acil Tip Aragtirma Hastanesi

Ankara 1] Saglik
Midirlugi
Halk Sagh@ Uzm Madurligh

S S

Dog. Dr. Erdal DEMIRTAS

Uzm. Dr. Erkan
BUYUKDEMIRCI

,
t(
Dog. Dr. Rukiye UNSAL SAC T Rl

Etik Kurul Bagkaninin
Unvani/Ady/Soyadi: Prof. Dr. Ugur KOCER

imza:
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Ek 2: Saghk Bilimleri Universitesi Etik Kurul Onay Formu

Evrak Tarih ve Sayisi: 27.08.2024-389207

WLERI gy . o T.C.. o ) )
& SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
Giilhane Tip Fakiiltesi Dekanligt *
TURKIYE CUMBURIVETTNiN YUZONCE viL1
Say1  :E-86241737-100--389207 27.08.2024

Konu :GTF Tez Inceleme ve Degerlendirme Akademik
Kurulu Kararlart

DAGITIM YERLERINE

Giilhane Tip Fakiiltesi Tez Inceleme ve Degerlendirme Akademik Kurulu, 26.08.2024 tarihinde saat 14:00'da
Giilhane Tip Fakiltesi Dekan Yardimeis: Prof.Dr.Ozhan OZDEMIR baskanliginda tiyelerin uzaktan dijital ortamda online
katthmi ile toplanmugtar.

Toplantida, Dekanligimuzla afilive olan SUAM'larda gorevli 64 (altmig dort) uzmanlik 6@rencisine ait tez incelenerek
degerlendirilmig olup; tezlerle ilgili olarak oybirligi ile alinan kararlar Ek'tedir.

Bilgilerinizi ve geregini rica ederim.

Prof. Dr. Mchmet Ali GULCELIK
Dekan

Ek:Kurul Karar

Dagitun:

Gz Hastaliklan Anabilim Dah Bagkanligina

Plastik Rekonstriiktif ve Estetik Cerrahisi Anabilim Dali
Basgkanligina

Kadin Hastaliklant ve Dogum Anabilim Dali Bagkanligina
Tibbi Patoloji Anabilim Dah Bagkanlhifina

Enfeksiyon Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim
Dali Bagkanlhigina

i¢ Hastaliklart Anabilim Dali Baskanh@ina

Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dali Bagkanligina
Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dah Bagkanligina

Tibbi Biyokimya Anabilim Dal: Bagkanhgma

Ankara Atatiirk Sanatoryum Saghik Uygulama ve Aragtirma
Merkezi Mudurliigiine

Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji Saglik
Uygulama ve Arastirma Merkezi Midiirligiine

Ankara Giilhane Saghk Uygulama ve Aragtirma Merkezi
Miidirliigine

Ankara Saghk Uygulama ve Aragtirma Merkezi

Midirl igiine

Ankara Sehir Saglik Uygulama ve Aragtirma Merkezi
Miidiirliigime

Bu belge, gitvenli elektronik imza ile imzalanmigtr.

Belge Dogrulama Kodn :*BSFLS2ZMELK™* Pin Kodu :22682 Belge Takip Adresi : https://www furkiye.gov tr/sbu-ebys
Adres:Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Yerlegkesi Emrah Mah. 0618 Bilgi igin: Levent YILDIRIM
Etlik/K egisren/ANKARA Unvani: Uzman
Telefon:0 312 304 61 73 Faks:0 312 304 61 90

Web:http://sbu.edu.tr

Kep Adresi:sbu{@hs01 kep.tr
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SNo |uzmoGR ADI sovADI [ SOREVLE OLDUGU |17 konusu SONUG
1 ‘ i Ankara Atatlrk | Subsegrmental Pulmoner tromboernboli e
Dr Tahsin YAHSI Sanatoryum SUAM | tarisinda pulmoner ven isretinin dnemi Kabul Edikdi.
Sisplatine direncli OVCAR- 3 ve MDAH- 2774
2 Dr. Arda Ocak YoLcy |CGTF Kadin Hst ve|Over Kanseri Hucre Kutttrlerinde Napi2bly., e qq
Dog AD. inhibitorlerinin hiicre canlihgr ve g¢ogalmasina
etkilerinin degerlendiriimesi
3 i GTF Plastik  ve | Deneysel Yanik Modeli Olusturulan Ratlarda
Dr. Ramazan DENIZ Rekonstraktif ~ AD. | Nikardipinin - Staz  sonu  Gzerine  etkisinin | Kabul Edildi.
Bsk g arastirlmasi
. | Retrograd intrarenal cerrahide vakum destekli
4 B:{:;ﬁ;g L ggﬁzzwum opial™ |ve geleneksel erisim kilfi kullaniminin cerrahi | Kabul Edildi
sonuglarinin karsilagtinimasi
5 Dr. Selda Nur OZKAN S;FAgeéi ve _Zﬂhrevi Jrlerp_es Z_oster_GeIisim?nde I_(Iinik ve demografik E;I:Iglrin Eig?tﬁ:?l y;‘;;en";
Bsk.ha ozelliklerin degerlendirilmesi hai }
aiz olmasi gerekmektedir.
Fermur boyun kingr nedeniyle hemiartroplast
uygulanacak hastalarda preoperatif
6 Dr. Mehmet ONUT Ankara Sehir SUAM | subkutandz trokanterik yad dokusu kalinhd ve | Kabul Edildi.
trokanterik  yumusak  doku  kalinh@inin
postoperatif enfeksiyon riski Uzerine etkisi
) Omuz Eklemindeki Mekanoreseptdr Yodunluk
7 Dr. Mehmet Fatih Ankara Sehir SUAM [ve Dagilimin Rotator Manset Hastalikdan ile | Kabul Edildi
SAVAS iligkisi
Laparoskopik kolesistektomilerde,
8 eLFEELU YURDAKUL Ankara Sehir SUAM | precksijenizasyonun  gastrik  dekompresyon | Kabul Edildi.
uzerine etkisi'
Jinekolgjik Kanser Tanil Hastalarda Gelisen
9 B . Alt  Ekstremite  Lenfodemi  Tedavisinde
Dr. Blisra GOKOGLU Ankara Sehir SUAM | Ekstrakorporeal Sok  Dalga  Tedavisinin | Kabul Edildi.
Kompleks Dekonjestif Tedavi ile
Karsilagtinimasi '
10 Kas invaziv olmayan mesane kanseri
Dr. Ahmet OZDEMIR Ankara Sehir SUAM | hastalarinda serum IGF-1 dlzeyinin hastahk | Kabul Edildi.
prognozu ile iliskisi'
1 L Robotik  radikal  prostatektomi  yapilan
Dr. Asli DEMIRCIOGLU | Ankara Sehir SUAM | hastalarda  NGAL  élglimleriyle  bobrek | Kabul Edildi.
hasarnnin dederlendirilmesi"
Bir yas alt lenfopeni saptanan bebeklerde
12 |or. ilayda OZKARA Ankara Sehir SUAM | SOOI nedenierin arastinimas ve persistan | . e
enfopenisi olanlann primer immin yetmezlik
siklig agisindan dederlendiriimesi’
Cocuk ve Ergen Ruh Saghg ve Hastaliklan
13 Dr. Mehtap YILDIZ Ankara Sehir SUAM 52:7:;5:}:” ogﬂll'am dgg:;fg:ﬂ;raﬁk % | Kabul Edildi.
Klinik Ozelliklerinin incelenmesi'
- Yenidodan yodun bakimda mantar enfeksivonu
14 Dr. Emel SOMYUREK Ankara Sehir SUAM |tarisi ile izlenen hastalann morbidite ve | Kabul Edildi.
BILKAY . - . " N
mortalitelerinin dejerlendirilmesi
15 Acil Tip asistanlarinin uyguladidn  wellness
Dr. Elif KIZILKAY A Ankara Sehir SUAM | aktivitelerinin  tikenmislik duzeyine wve is| Kabul Edildi.
doyumuna etkisinin dederlendirilmesi '
16 Dr Ali Ozgiircan Premenapozal ve postmenapozal duktal
C)CALANQ Ankara Sadlik SUAM | karsinoma in situ hastalannda Klinikopatolojik | Kabul Edildi.
ve tedavi sonuglannin karsilagtinimas:'
17 . Prostat Lezyonlarinda Bening-Maling
Dr.Omer KOCAK Ankara Saghk SUAM | Aynminda ve PIRADS Kategorisi Belirlemede | Kabul Edildi.
MR Texture Analizin Rold'
18 Dr. Samet UYGUN Ankara Sehir SUAM Metabolik iligkili yadh karaciger ile Mon Invaziv Kabul Edildi.

Fibrozis Skorlannin Karsilagtinimasi
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19

Dr. Kibra DEMIR

Ankara Sehir SUAM

Romatoid  Atrith  ve  Spondiloartropatili
Hastalarda Tercih  Edilen  Tamamlayic

Alternatif Tip Uygulamalanin Karsilagtinimasi®

20

Dr. Asli URUNCA

Ankara Sehir SUAM

Kabul Edildi.

COVID-19 Pandemisi sonrast 1 yilik dénemde
gogus adnsl, ¢arpintt ve senkop ile basvuran
cocuklarda holter monitorizasyon sonuglarinin
degerlendiriimesi”

Kabul Edildi.

21

Dr. Hilal irem UYGUN

Ankara Sehir SUAM

Akut Boébrek Yetmezliginde S yillik
sonucunda klinik sonlanim

takip

Kabul Edildi.

22

Dr. Omer Faruk
NALDOVEN

Ankara Sehir SUAM

"Primer total kalga artroplastisinde gluteal sling
gevsetmenin, gluteal disfonksiyon olusumunda
ve kalga ekleminin fonksiyonel sonuglanna
etkisini  arastiracadiz.  Arastirma, Ankara
Bilkent  Sehir Hastanesi Ortopedi wve
Travmatoloji  Klinidinde primer total kalga
artroplasti operasyonu yapilacak hastalan
kapsamaktadir, Gluteal sling gevsetilmesi
siyatik sinire olan basiyl azaltarak néropraksiyi
engelledidi literatiirde ¢okga yer wverilmistir.
Calsmada intraopretaif gluteal sling (gluteus
maximus kasinin proksimal femurda yapisma
yeri) randomizasyon ile belirlenen hastalarda,
gevsetiimeyecek, gevsetilecek veya gevsetilip
onarilacaktir. Hastalarin takibinde bu cerrahi
prosedarin  gluteal disfoksivon olusumuna
etkisi 3 guruba aynlarak (1. Grup: Gluteal sling
gevsetiimeyen 2. Grup: Gluteal sling gevsetilen
3. Grup: Gluteal sling gevsetilen ve sonrasinda
onarilan) arastinlacakhr. Hastalann preoperatif
cerrahi hazirhk asamasinda rutin cekilen direkt
grafi ve bt incelenecektir. Hastalan 12. ay
polikilinik kontrelinde ise rutin yapilan grafi ve
bt incelenecektir. Gluteal disfonksiyon olugumu
agisindan bt aksiyel kesitinden kas alani
bakilarak radyolojik karsilastrma yapilacak
olup aym zamanda izomed 2000 izokinetik
cihazi ile  kalga ekstansiyon kuvveti
karsilastinlacaktir. Hasta takibinde  klinik
degerlendiriimeleri; Harris Kalga Skoru (HHS),
Western OCntario and McMaster Universities
Osteoarthritis Index Skoru (WOMAC) ve Visual
analog skoru (VAS) ile yapilacakhir.

Kabul Edildi.

23

Dr. Metin Utku NURAL

Ankara Sehir SUAM

Ghrelin Hormon Dizeyinin Obez wve Normal
Kilolu Kisilerde Mon-Alkolik Y@l Karaciger
Hastahg Olusumuna Katkis' Normal kilolu ve
obez olan Non-Alkolik Yagl karaciger hastalan
(MAYKH) ile herhangi bir hastali@ bulunmayan
ve ilag kullanmayan normal kilolu ve obez
bireylerde ghrelin hormen dizeyinin
karsilastinlmasi. NAYKH'DE ghrelin hormonun
obez wve normal kilolu bireylerdeki farkina
bakilarak, normal NAYKH'li bireylerde ghrelin
hormonunun  rolinin olup  olmadidina
bakilacak'

Kabul Edildi.

24

Dr.Ozge OZDEMIR

Ankara Saglk SUAM

Meme Kanserinde Neoadjuvan Kemoterapi
Yamtinin  Dederlendirilmesinda  Kisaltlrmig
Meme MRG Protokolliniin Diagnostik Degeri’

Kabul Edildi.

25

Dr.Hatice Tugce
KOKSAL

Ankara Sehir SUAM

Maligniteye Bagl  Uygunsuz  Antididretik
Hormon Sendromu  Sonucy  Qlusan  Ciddi
Hiponatreminin Klinik Seyri "

Kabul Edildi.

26

Dr. Cansuhan AKAR
YiGIT

Ankara Sehir SUAM

Acik Kkalp cerrahisi hastalarinda intraoperatif
kan transfizyonu prediksivonunda kullanilan
ACTA PORT skorunun diger prediktif
gzelliklerinin arastinimas: "

Kabul Edildi.
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27

Dr. Necla YILDIRIM
ERGIN

Ankara Sehir SUAM

Preterm Prematir Membran Raptird Klinik
Skorlama Sistemi (PPMRKS) nin Perinatal
Prognozu Orgermedeki Rold "

Kabul Edildi.

28

Dr.Glunes SANVER

Ankara Saglhk SUAM

'Kronik HBV enfeksiyonu nedeniyle tedavi alan
hastalanin tedavi ajanlanna goére serum lipit
profillerinin tedavi sirecinde degisimi ve bu
dedisimin aterokslerpz Uzerindeki etkisinin
degerlendirilmesi’

Kabul Edildi.

29

Dr. Sebnem
FAHLIOGULLARI

Ankara Sehir SUAM

Lenfodemi
Sok

Olan
Dalga

Meme Kanseri ile lligkili
Hastalarda  Ekstrakorporeal
Tedavisinin Etkinligi

Kabul Edildi.

30

Dr.Ozlem KURKGU

Ankara Dr.
Abdurrahman
Yurtaslan  Onkoloji
SUAM

Akciger timorlerinde néroendokrin
diferansiyasyonu saptamada retinoblastom
proteinin  (pRb)immiin ekspresyon kaybinin
tamisal degeri wve patolojik  prognostik

parametreler ile iliskisi

31

Dr. Begumn BUYUKER
YUKSEL

GTF ig Hst AD

Kabul Edildi.

Antikoagiilan  ve antiplatelet  kullammiyla
iligkilendirilen  anemiye  bagh  yatislarda
hastaneye yatma suresiyle iliskili faktorlerin
arastirlimasi

Kabul Edildi.

32

Dr. Zehra Leyla
YAPALAK

GTF
Mikrobiyoloji
Anabilim Dal Bsk.

Tibbi

Yatan hasta kan kdltirlerinden izole edilen
candida auris ve diger candida suslannin
tiplendirilmesi, (klonal iliski ve antifungal
duyarlilk paternlerinin incelenmesi

Kabul Edildi.

33

Dr. Berk SEN

Ankara Sehir SUAM

65 yas Ostd kinlgan olan, 65 yas astd kriulgan
olmayan ve 65 yas Ustl alb kinlgan olmayan
hastalarda, FGF-21' in fiziksel ve bilissel
likla olan iliskisinin incelenmesi

Liril
Kirilg

Kabul Edildi.

34

Dr. Aysenur ADIGUZEL

Ankara Sehir SUAM

Tedaviye Direncli Eksudatif Yasa Bagh Makula
Dejenerasyonu Hastalannda Kan Inflamasyon
Parametrelerinin Analizi,Bilissel Tutumlar ve
Psikiyatrik Belirtilerle lliskisinin incelenmesi

Kabul Edildi.

35

Dr. Gillsah DOGAN

Ankara Sehir SUAM

Hematopoietik Kok Hicre Naklinin - Akut
Miyeloid Losemi weya Akut  Lenfoblastik
Lésemi Tamlh Cocuklann,Davranis Yasam
Kalitesi ve Ebeveynlerin Bakim verme YUki
uzerine etkilerinin Boylamsal olarak
dederlendiriimesi

Kabul Edildi.

36

Dr. Eda ARIK

GTF Goz Hastalklan
Anabilim Dal Bask.

Akut ve kronik santral sergz koryoretinopi
hastalarinda 577 NM  mikropulse lazer
tedavisinin  psikofizik  testler ve retina
morfolojisine etkisi

Kabul Edildi.

37

Dr.Serkan OZEN

Ankara Sehir SUAM

Mesane kanseri nedeniyle yapilan radikal
sistekomni komplikasyonlann &n gérmede farkh
nomogramlann basansinin degerlendirilmesi

Kabul Edildi.

38

Dr.Ali KARDUZ

Ankara Saglhk SUAM

Anterior serebral dolasiminin varyasyonlannin
ve anomalilerinin  bilgisayarlh tomografi ve

an'|'tggrafi ile deg‘er!endirilmesi

39

Dr.Ecem KORKUTER

Ankara Saglk SUAM

Kabul Edildi.

Meme MRG'de saptanan kitlesel olmayan
kontrastlanmalarda T2 adirhkh goérintilerin
dogru taniya katkisi

Kabul Edildi.

40

Dr Elif Nihal BASER

Ankara Saglik SUAM

LC-MS/MS ile es zamanh kortizol kortizon ve
deksametazon olglim yontemi gelisriimesi ve 1
mg deksametazon baskilama testi yapilan
hastalarda hafif otonom kortizol sekresyonu
igin tan dofrulujuna etkisi

Kabul Edildi.

41

Dr.Naci Oguzalp
DEMIREL

Ankara Saglik SUAM

Ankara Egtim ve Arastrma Hastanesi
kardiyoloji polikliniklerine basvuran 40-85 yas
arasi  Akut Miyokard Infarktist gecgiren
kisilerde uyku kalitesinin aritmi gelismesindeki
rold

Kabul Edildi.
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Dr.Nafiz Tufan VAROL

Ankara Saglhk SUAM

Ratlarda deneysel olarak  olusturulmus
miringoskleroz modelinde topikal plateletten

zengin plazma kullanimin etkisi

Kabul Edildi.
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Dr.Aysenur UNLU

Ankara Saglik SUAM

Anne bebek badlanmasinin bebeklerde uyku
hijyeni tzerine etkileri

Kabul Edildi.

44

Dr.Abidin Talha KOSE

Ankara Sehir SUAM

Cocuk acil servisine basvuran 12-18 yas aras
hastalarda makine &drenimi  yonetimiyle
kendine zarar verme davramisinin dogdru
tahmin oraninin belirlenmesi

Kabul Edildi.
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Dr . Aybiike rem
SEMIZER

Ankara Sehir SUAM

Hipotiroidi ve anemisiz demir eksikligi olan
hastalarda hipotiroidi  tedavisi  ile  demir
parametrelerinin  degisimi ve bu sirecte
hepsidin ve oksidatif stresin roli

Kabul Edildi.
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Dr.Seyma SANCAK

Ankara Saglik SUAM

Geriatrik yas grubu ile eriskin yas grubu
arasindaki ERCP koplikasyonlarnin
farkhhklarinin degerlendiriimesi

Kabul Edildi.

47

Dr. Gorkem YAY

Ankara Saglik SUAM

Mandibula korpus defekterinde sericinin kemik
rejenerasyonu Uzerine etkisi; Deneysel ¢alisma

Kabul Edildi.
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Dr.Deniz SAHIN

Ankara Saghk SUAM

hastalarda
medikal

sismik
tedavi

Tuboovaryan  apseli
inflamatuar  belirteclerin
bagansini éngdrmede yeri

Kabul Edildi.

49

Dr.Muhlis Han DURMUS

Ankara Saglik SUAM

Preoperatif doénem hematolojik inflamasyon
indekslerinin endometrium kanserindeki
myometrial invazyon derecesi ile iliskisinin
arastinimasi

Kabul Edildi.

50

Dr.Muhammed
YILDIRIM

Ankara Sehir SUAM

Multiple skleroz hastalannda atak ve remisyon
dénemlerinde serum paracksanaz dizeylerinin
kontrol grubu ile karsilastirimas) ve kognisyon
Uzerine etkisinin dedgerlendiriimesi

Kabul Edildi.

51

Dr.0guzhan OZTURK

Ankara Sehir SUAM

Orta ve ylksek riskli prostat kanserlerinde
preoperatif donemde c¢ekilen PSMA-PET
radiomics degerleri paralelinde yapay zeka
yardimli olarak cerrahi sonrasi biyokimyasal
risk dngorilebilir mi?

Kabul Edildi.
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Dr.Zeynep DAGLI

GTF Tibbi Patoloji
Anabilim Dal Basgk.

Dermatofibrosarkoma Protuberans (DFSP) ile
dier ylzeyel idsi hicreli timérlerin ayirici
tamsinda  imminohistokimyanin - (IHK) ve
Floresan  In-Sitd  Hibridizasyon  (FISH)
tekniginin yeri

Kabul Edildi.
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Dr Elif RODOPLU
TATAR

Ankara Sehir SUAM

On capraz bad rekonstriksiyonu geciren
hastalarda greft rerlptird ile tibial morfoloji ve
tibial translasyon iligkinin MRG ile
degerlendirilmesi

Kabul Edildi.
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Dr.Omer Faruk
YIKILMAZ

Ankara Sehir SUAM

Elde falanks ve metakarp kinklannin plak ile
onanm tedavisinde amniyotik membran
kullanmminin sonuglar.

Kabul Edildi.
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Dr.Blsra Sultan CESUR

Ankara Saghk SUAM

Otoimmun gastrit Sinsi bir hastaligin ayinc
tamsi

Kabul Edildi.
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Dr.Erhan KUPCUK

GTF Tibbi Biyokimya
Anabilim Dal Bagk.

Sistemik  sklerozis  hastalaninda  Serum
BRD4(Bromodomain) dizeyinin
degerlendiriimesi ve hastalik aktivasyonu ile

iliskisinin belirlenmesi

Kabul Edildi.
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Dr.Alrmila Sena AKIN
SENCAN

Ankara Atatlrk
Sanatoryum SUAM

Klinik ve radyolojik olarak tuberkilozu taklit
eden akciger kanseri olgulannin retospektif
olarak degelendirilmesi

Kabul Edildi.
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Dr.Demet TURKAY

Ankara Atatiirk
Sanatoryum SUAM

Opere evre 1 kiglk hicre disi akeiger kanserli
olgularda preoperatif sonunum
fonksiyonlanmin postoperatif komplikasyonlar
ve sajkalim ongdriisindeki yeri

Kabul Edildi.
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Dr.Ugur KURT

Ankara Atatlrk
Sanatoryum SUAM

Blyume hormonu tedavisi alan ¢ocuklarda
troid fonksiyon testlerinin dederlendirilmesi

Kabul Edildi.

60

Dr. Sezer Kerem
UNSAL

Ankara Atatlrk
Sanatoryum SUAM

lzole pektus ekskavatun  deformitesi olan
gocuklarda QT/IARrRSs aranlannin
degerlendirimesi ve eslk eden kardiyak

problemlerin ekokardiyografik incelenmesi

Kabul Edildi.
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Kararsiz AnginaPektoris ile Koroner Anjiyografi

61 = - Yapilan Hastalarda  Iglem Oncesi -
Dr.Ugur BOZKURT Ankara Saglik SUAM StrainEkokardiyografik  incelemenin Koroner Kabul Edildi
Arter Hastaligint Ongormedeki Yeri
62 Metabolik sendromun ve obstruktif uyku apne
Dr. Banig MALDAR Ankara Sehir SUAM | sendromu(osas) risk derecesinin,iskemik inme | Kabul Edildi.
ile iliskisi
- Solunum  Yetmezligi Olan Hastalarin uyku
63 \[;;]_(ﬁ;insu Gérkem Ankara Sehir SUAM | apne tanisinda tasinabilir  polisomnografinin | Kabul Edildi
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Turkiye'de HIV/IAIDS(PLWHA) ile yasayan
64 Dr. Merve BOZDAG GTF Enfeksiyon ve | kisilerde Medical Outcomes Study HIV Health Kabul Edildi.

Klinik Mik AD

Survey(MOS-HIV) Tlrkee versiyonunun
guvenilirligi ve gegerliliginin arastinimasi
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