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Ελλθνικι Εταιρεία Μελζτθσ Ήπατοσ, Ιοφνιοσ 2015 



ΕΛΕΓΧΟ΢ ΠΡΙΝ ΣΗΝ ΑΝΟ΢ΟΚΑΣΑ΢ΣΑΛΣΙΚΗ ΑΓΩΓΗ 

Ο ιόσ τθσ θπατίτιδασ Β (HBV) μπορεί να ενεργοποιθκεί κατά τθ χοριγθςθ ανοςοκαταςταλτικισ αγωγισ 

και αυτό μπορεί να ςχετίηεται με ςθμαντικι νοςθρότθτα και/ι κνθτότθτα. Το ςθμαντικό είναι ότι μια 

τζτοια ενεργοποίθςθ μπορεί να προλθφκεί με αναγνϊριςθ των αςκενϊν που κινδυνεφουν και τθν 

ζγκαιρθ ζναρξθ αντιικισ κεραπευτικισ αγωγισ. 

΢φςταςθ 1: Αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν ανοςοκαταςταλτικι κεραπεία πρζπει οπωςδιποτε 

να ελζγχονται για το ενδεχόμενο παροφςασ ι παλαιάσ HBV λοίμωξθσ. Ο ενδεδειγμζνοσ ζλεγχοσ 

αφορά τον ορολογικό προςδιοριςμό του αντιγόνου επιφανείασ (HBsAg), του αντιςϊματοσ ζναντι του 

αντιγόνου του πυρινα (anti-HBc) και του αντιςϊματοσ ζναντι του αντιγόνου επιφανείασ (anti-HBs). 

Ποςοτικόσ προςδιοριςμό του HBV DNA ςτον ορό μπορεί να είναι απαραίτθτοσ ςε αςκενείσ με HBsAg 

και/ι anti-HBc κετικό, ανάλογα με τθν ομάδα κινδφνου για ενεργοποίθςθ του HBV ςτθν οποία 

ανικουν, όπωσ περιγράφεται ςτθ ςυνζχεια. Ανάλογα με τουσ ορολογικοφσ τουσ δείκτεσ, οι αςκενείσ 

χαρακτθρίηονται ωσ περιπτϊςεισ με: 

α) Παροφςα HBV λοίμωξθ, εφόςον ζχουν HBsAg (+) και anti-HBc (+) (θ διάκριςθ τθσ οξείασ από τθ 

χρόνια λοίμωξθ μπορεί να βαςιςκεί ςτο κετικό ι αρνθτικό IgM anti-HBc)  

β) Παρελκοφςα HBV λοίμωξθ, εφόςον ζχουν HBsAg (-) και anti-HBc (+), ανεξάρτθτα από το anti-HBs 

γ) Εμβολιαςμό ζναντι του HBV, εφόςον ζχουν μόνο anti-ΗΒs (+). 

΢φςταςθ 2: Αςκενείσ που είναι αρνθτικοί και ςτουσ 3 παραπάνω ορολογικοφσ δείκτεσ και πρόκειται 

να λάβουν μακροχρόνια ανοςοκαταςταλτικι αγωγι είναι χριςιμο να ξεκινοφν εμβολιαςμό ζναντι 

του HBV. Εφόςον είναι εφικτό, ο εμβολιαςμόσ πρζπει να ξεκινά πριν τθν ζναρξθ τθσ 

ανοςοκαταςταλτικισ αγωγισ για καλφτερθ αντιςωματικι απάντθςθ.  

 

ΠΡΟΛΗΨΗ ΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗ΢Η΢ ΣΟΤ ΗΒV - ΟΜΑΔΕ΢ ΚΙΝΔΤΝΟΤ 

Ακρογωνιαίοσ λίκοσ τθσ πρόλθψθσ είναι ο ζλεγχοσ (screening) των αςκενϊν που πρόκειται να λάβουν 

ανοςοκαταςτολι. Η ανάλυςθ των μελετϊν ζδειξε ότι θ προφυλακτικι χοριγθςθ αντιικισ αγωγισ ςε 

αςκενείσ με παροφςα ι παρελκοφςα HBV λοίμωξθ μειϊνει περίπου κατά 85% τον κίνδυνο 

ενεργοποίθςθσ του ιοφ και τθσ εμφάνιςθσ ζκδθλθσ (κλινικισ) θπατίτιδασ. Βεβαίωσ, ο κίνδυνοσ δεν είναι 

ίδιοσ για όλουσ τουσ αςκενείσ, αλλά ςχετίηεται με τθ φάςθ τθσ HBV λοίμωξθσ και το είδοσ τθσ 

ανοςοκαταςταλτικισ αγωγισ. Έτςι, οι αςκενείσ υπό ανοςοκαταςταλτικι αγωγι διακρίνονται ςε 

υψθλοφ, μετρίου και χαμθλοφ κινδφνου για ενεργοποίθςθ του HBV. 



Αςκενείσ υψθλοφ κινδφνου 

Θεωροφνται οι αςκενείσ με κίνδυνο ενεργοποίθςθσ του HBV>10%. Στθν κατθγορία αυτι 

περιλαμβάνονται: 

1. HBsAg (+) ι HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν αναςταλτικοφσ παράγοντεσ 

των Β-λεμφοκυττάρων (π.χ. rituximab, ofatumumab). 

2. HBsAg (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν παράγωγα ανκρακυκλίνθσ (π.χ. doxorubicn, epirubicin) 

3. HBsAg (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν μζτριεσ (10-20mg πρεδνιηολόνθσ ι αναλόγων) ι 

υψθλζσ δόςεισ (>20 mg πρεδνιηολόνθσ ι αναλόγων) κορτικοςτεροειδϊν για διάςτθμα >4 εβδομάδων. 

΢φςταςθ 3: Οι αςκενείσ υψθλοφ κινδφνου ΠΡΕΠΕΙ να λαμβάνουν προφυλακτικι κεραπευτικι αγωγι 

με αντιικό φάρμακο. 

΢φςταςθ 4: Η κεραπεία πρζπει να ξεκινά ιδανικά 2 εβδομάδεσ πριν τθν ζναρξθ τθσ ανοςοκαταςτολισ 

και να ςυνεχίηεται για 12 μινεσ μετά τθν ολοκλιρωςι τθσ. 

 

Αςκενείσ μζτριου κινδφνου 

Θεωροφνται οι αςκενείσ με κίνδυνο ενεργοποίθςθσ του HBV 1-10%. Στθν κατθγορία αυτι 

περιλαμβάνονται: 

1. HBsAg (+) ι HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν anti-TNFa παράγοντεσ (π.χ. 

etanercept, adalimumab, certolizumab, infliximab) ι αναςτολείσ άλλων κυτταροκινϊν ι ιντεγκρινϊν 

(π.χ. abatacept, ustekinumab, natalizumab, vedolizumab). 

2. HBsAg (+) ι HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν αναςτολείσ τθσ τυροςινικισ 

κινάςθσ (π.χ. imatinib, nilotinib) 

3. HBsAg (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν χαμθλζσ δόςεισ κορτικοςτεροειδϊν (<10 mg 

πρεδνιηολόνθσ ι αναλόγων) για διάςτθμα > 4 εβδομάδων. 

4. HBsAg (-)/antiHBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν μζτριεσ (10-20mg πρεδνιηολόνθσ ι 

αναλόγων) ι υψθλζσ δόςεισ (>20 mg πρεδνιηολόνθσ ι αναλόγων) κορτικοςτεροειδϊν για διάςτθμα >4 

εβδομάδων. 

5. HBsAg (-)/antiHBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν παράγωγα ανκρακυκλίνθσ (π.χ. doxorubicn, 

epirubicin). 

΢φςταςθ 5: Οι αςκενείσ μετρίου κινδφνου ΠΡΟΣΕΙΝΕΣΑΙ να λαμβάνουν προφυλακτικι κεραπευτικι 

αγωγι με αντιικό φάρμακο. 



΢φςταςθ 6: Η κεραπεία πρζπει να ξεκινά ιδανικά 2 εβδομάδεσ πριν τθν ζναρξθ τθσ ανοςοκαταςτολισ 

και να ςυνεχίηεται για τουλάχιςτον 6 μινεσ μετά τθν ολοκλιρωςι τθσ. 

΢φςταςθ 7: Αςκενείσ μζτριου κινδφνου *ειδικά όςοι ζχουν HBsAg (-)] που δεν επικυμοφν να λάβουν ι 

για οποιονδιποτε λόγο δεν ξεκινοφν προφυλακτικι κεραπεία, κεωρϊντασ ότι ο κίνδυνοσ 

ενεργοποίθςθσ είναι μικρόσ πρζπει να τίκενται ςε ςτενι παρακολοφκθςθ. 

 

Αςκενείσ χαμθλοφ κινδφνου 

Θεωροφνται οι αςκενείσ με κίνδυνο ενεργοποίθςθσ του HBV <1%. Στθν κατθγορία αυτι 

περιλαμβάνονται: 

1. HBsAg (+) ι HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν κλαςςικά ανοςοκαταςταλτικά 

φάρμακα (π.χ. αηακειοπρίνθ, 6-μερκαπτοπουρίνθ, μεκοτρεξάτθ). 

2. HBsAg (+) ι HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν ενδαρκρικι ζγχυςθ 

κορτικοςτεροειδϊν. 

3. HBsAg (+) ι HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν κορτικοςτεροειδι 

(ανεξαρτιτωσ δόςθσ) για διάςτθμα ≤ μιασ εβδομάδασ. 

4. HBsAg (-)/anti-HBc (+) αςκενείσ που πρόκειται να λάβουν χαμθλζσ (<10 mg πρεδνιηολόνθσ ι 

αναλόγων) για διάςτθμα > 4 εβδομάδων. 

΢φςταςθ 8: Γενικϊσ, οι αςκενείσ χαμθλοφ κινδφνου ΔΕΝ χρειάηονται προφυλακτικι κεραπευτικι 

αγωγι παρά μόνο το ςυνικθ ζλεγχο. 

΢φςταςθ 9: Εντοφτοισ, ςε αρκετζσ οδθγίεσ θπατολογικϊν εταιρειϊν όλοι οι HBsAg (+) αςκενείσ και 

ςυνεπϊσ και αυτοί που λαμβάνουν ςυςτθματικά ςυνικθ ανοςοκαταςταλτικά φάρμακα (π.χ. 

αηακειοπρίνθ, 6-μερκαπτοπουρίνθ, μεκοτρεξάτθ) προτείνεται να λαμβάνουν προφυλακτικι 

κεραπευτικι αγωγι με αντιικό φάρμακο, όπωσ οι αςκενείσ μζτριου κινδφνου. 

 

ΘΕΡΑΠΕΤΣΙΚΕ΢ ΕΠΙΛΟΓΕ΢ 

Η προλθπτικι ι κεραπευτικι αντιμετϊπιςθ τθσ ενεργοποίθςθσ του HBV γίνεται αποκλειςτικά με από 

του ςτόματοσ αντιικό φάρμακο. Φάρμακο επιλογισ είναι ςυνικωσ ζνα από νεότερα αντιικά 

(εντεκαβίρθ, τενοφοβίρθ), διότι ζχουν ελάχιςτθ ι μθδενικι πικανότθτα ανάπτυξθσ αντοχισ του ιοφ ςε 

μακροχρόνια χοριγθςθ. Ιδανικά, θ αντιικι αγωγι πρζπει να ξεκινά 2 εβδομάδεσ πριν τθν ζναρξθ τθσ 

ανοςοκαταςταλτικισ κεραπείασ ςε ςυνεργαςία με κλινικό θπατολόγο (εάν είναι διακζςιμοσ).  

΢φςταςθ 10: Ειδικότερα, εντεκαβίρθ ι τενοφοβίρθ προτείνεται ςε: 

α) Όλουσ τουσ αςκενείσ υψθλοφ κινδφνου 



β) Αςκενείσ μζτριου κινδφνου με κετικό HBsAg και HBV DNA >2000 IU/ml ι με κετικό HBsAg και 

αναμενόμενθ διάρκεια ανοςοκαταςταλτικισ αγωγισ >12 μθνϊν 

γ) Όλουσ τουσ αςκενείσ με τεκμθριωμζνθ ενεργοποίθςθ του HBV μετά από ανοςοκαταςταλτικι 

αγωγι (βλζπε παρακάτω κριτιρια διάγνωςθσ ενεργοποίθςθσ του HBV) 

΢φςταςθ 11: ΢τισ υπόλοιπεσ περιπτϊςεισ μπορεί να χρθςιμοποιθκεί οποιοδιποτε αντιικό, 

ςυμπεριλαμβανομζνων τθσ λαμιβουδίνθσ με ςτόχο τον περιοριςμό του κόςτουσ, ιδιαίτερα αν θ 

ανοςοκαταςτολι δεν αναμζνεται να διαρκζςει περιςςότερο από ζνα ζτοσ, και τθσ τελμπιβουδίνθσ 

που μπορεί να προςφζρει ζνα πλεονζκτθμα ςε αςκενείσ με μειωμζνθ ι ςε υψθλό κίνδυνο για 

μειωμζνθ κάκαρςθ κρεατινίνθσ, λόγω των πρόςφατων δεδομζνων ειδικισ νεφροπροςτατευτικισ 

δράςθσ αυτοφ του φαρμάκου.  

΢φςταςθ 12: ΢ε οποιοδιποτε αςκενι ζχει παρουςιάςει ιικι αντοχι ςε νουκλεοςιδικό ανάλογο 

(λαμιβουδίνθ, τελμπιβουδίνθ, εντεκαβίρθ) ςτο παρελκόν, φάρμακο επιλογισ είναι θ τενοφοβίρθ. 

 

ΠΑΡΑΚΟΛΟΤΘΗ΢Η ΤΠΟ ΑΝΟ΢ΟΚΑΣΑ΢ΣΑΛΣΙΚΗ ΑΓΩΓΗ 

΢φςταςθ 13: Η βζλτιςτθ παρακολοφκθςθ του HBV υπό ανοςοκαταςταλτικι αγωγι δεν ζχει 

διευκρινιςκεί.  

΢φςταςθ 14: Οι αςκενείσ που ξεκινοφν προλθπτικι αγωγι με αντιικό φάρμακο μπορεί να 

παρακολουκοφνται με περιοδικοφσ ελζγχουσ ΗΒV DNA οροφ, όπωσ και οι αςκενείσ με χρόνια 

θπατίτιδα Β που λαμβάνουν ανάλογθ κεραπεία. 

΢φςταςθ 15: ΢ε χρόνια θπατίτιδα Β, ο ζλεγχοσ HBV DNA οροφ μπορεί να γίνεται ςιμερα κάκε 12 

μινεσ ςε αςκενείσ υπο εντεκαβίρθ ι τενοφοβίρθ και κάκε 6 μινεσ ςε αςκενείσ υπό λαμιβουδίνθ ι 

τελμπιβουδίνθ. Θα πρζπει να ςθμειωκεί ότι θ ανάγκθ για περιοδικό ζλεγχο HBV DNA οροφ ςε 

αςκενείσ που ξεκινοφν προλθπτικι κεραπεία με χαμθλό HBV DNA (<2000 IU/ml) ι με HBsAg (-) δεν 

ζχει τεκμθριωκεί.  

΢φςταςθ 16: Προςεκτικι παρακολοφκθςθ ςυςτινεται ςαφϊσ ςε αςκενείσ μζτριου κινδφνου για HBV 

ενεργοποίθςθ που δεν λαμβάνουν αντιικι αγωγι. H παρακολοφκθςθ περιλαμβάνει ζλεγχο κάκε 3 

μινεσ HBV DNA οροφ και τρανςαμιναςϊν για όλουσ τουσ αςκενείσ κακϊσ και HBsAg για αςκενείσ με 

αρχικά HBsAg (-). Θα πρζπει να ςθμειωκεί ότι ο ςυχνόσ ζλεγχοσ HBV DNA οροφ είναι εξαιρετικά 

δφςκολοσ ςτθ χϊρα μασ και γι’ αυτό είναι προτιμότερο και οι αςκενείσ μζτριου κινδφνου να 

ενκαρρφνονται να λαμβάνουν αντιικι αγωγι. 

΢φςταςθ 17: ΢υςτθματικι παρακολοφκθςθ δεν ςυςτινεται ςε αςκενείσ χαμθλοφ κινδφνου για HBV 

ενεργοποίθςθ παρότι παραμζνουν χωρίσ κεραπεία. Εξαίρεςθ πικανόν αποτελοφν οι HBsAg (+) 

αςκενείσ που λαμβάνουν ςυνικθ ανοςοκαταςταλτικά φάρμακα (π.χ. αηακειοπρίνθ, 6-

μερκαπτοπουρίνθ, μεκοτρεξάτθ), που προτείνεται να παρακολουκοφνται/αντιμετωπίηονται όπωσ οι 

αςκενείσ μζτριου κινδφνου. 



Άμεςθ ζναρξθ κεραπείασ με εντεκαβίρθ ι τενοφοβίρθ είναι απαραίτθτθ ςε αςκενείσ που 

παρουςιάηουν ενεργοποίθςθ του HBV υπό ανοςοκαταςταλτικι αγωγι. Σα κριτιρια διάγνωςθσ τθσ 

ενεργοποίθςθσ του HBV είναι τα ακόλουκα: 

α) Σε αςκενείσ με HBsAg (+), ενεργοποίθςθ του HBV ορίηεται ωσ θ αφξθςθ των επιπζδων του ΗΒV DNA 

≥ 2 log10 IU/ml, εφόςον το HBV DNA ιταν αρχικά ανιχνεφςιμο, ι θ επανεμφάνιςθ του HBV DNA, εφόςον 

αυτό αρχικά ιταν μθ ανιχνεφςιμο. 

β) Σε αςκενείσ με HBsAg (-) και anti-HBc (+), ενεργοποίθςθ του HBV ορίηεται ωσ θ ανίχνευςθ HBsAg 

και/ι  HBV DNA. 

Επιςθμαίνεται ότι θ αφξθςθ των τρανςαμιναςϊν, με ι χωρίσ κλινικι θπατίτιδα, ζπεται των 

παραπάνω δεικτϊν και ςυνεπϊσ θ ζγκαιρθ διάγνωςθ τθσ ενεργοποίθςθσ του HBV με ορολογικοφσ 

και ιολογικοφσ δείκτεσ ζχει πολφ μεγάλθ ςθμαςία για τθν ζκβαςθ του αςκενοφσ. 


