Az Egészségiigyi Minisztérium szakmai protokollja
A kroénikus virushepatitisek antiviralis kezelésérol

Készitette: a Gasztroenterologiai Szakmai Kollégium
és az Infektologiai Szakmai kollégium

1. Alapvetéo megfontolasok

1. Hattér

Az alabbi kezelési utmutatot a Gasztroenterologiai €s Infektologiai Szakmai Kollégiumok altal megbizott
szakmai bizottsag (alairok) a kronikus virushepatitis kezelésére az OEP altal elfogadott gasztroenterologusok és
infektologusok részére allitotta Gssze és aktualizalta. A diagnosztikaval kapcsolatos ajanlasokat az Orvosi
Laboratoriumi Vizsgalatok Szakmai Kollégiuma is véleményezte. Az ajanlas felgjitott verzioja a leglijabb
nemzetk6zi guide-line-ok alapjan, a bizonyitékokon alapuld orvoslas tapasztalatai és a koltség —
haszonszamitasok, valamint a kezelésben gyakorlatot szerzett kollégak javaslatainak figyelembevételével
késziilt, a 2007. oktober 5-én a hepatitis centrumok vezetdi és a terdpidas bizottsag tagjai részvételével tartott
kerekasztal megbeszéles alapjan. Az ajanlasban leirtak nem helyettesitik az OGYT altal elfogadott alkalmazasi
el6iratokban foglaltakat!

Ez az ajanlas az érintett Szakmai Kollégiumok altal torténd jovahagyast és alairast kovetden, az Egészségiigyi
Kozlonyben torténd megjelenés utan valik hivatalos protokolla, és akkor 1ép érvénybe (addig szakmai ajanlasnak
tekintheto).

1I. Diagnozis-I11. Kezelés

2. KRONIKUS B HEPATITIS

2.1. A kezelés feltételei

e Hat honapon beliil 3 alkalommal emelkedett GPT érték, ¢s/vagy szOvettanilag igazolt kronikus hepatitis,
hisztologiai aktivitassal. (Konzekvensen emelkedett GPT és nagyobb, mint 20 000 IU/ml feletti értékit HBV-
DNS titer esetén a majbiopsziatol el lehet tekinteni.)

e Kontraindik4co hianya.

e A beteg beleegyezése.

m Differencialdiagnosztika: HBeAg, anti-HBe; HDAg, anti-HD-IgM, totél anti-HD; anti-HCV. (Ezek eredménye
a kezelési tervet befolyasolhatja.)

m A kezelést eldontd vizsgalatok:

o HBV DNS mennyiségi PCR,

o HBeAg, anti HDV IgM és/vagy HDV Ag,

o M3jbiopszia: szovettanilag igazolt kronikus hepatitis, hisztoldgiai aktivitasi index,

o Kiséro betegségek.

m A kezelés indikaciodja:

o HBeAg pozitiv, HBV DNS 20.000 IU/ml (2x104 IU/ml = 105 copies/ml) felett, GPT emelkedett, vagy

o HBeAg negativ, HBV DNS 2.000 IU/ml (2x103 TU/ml) felett, GPT emelkedett

m ha a GPT norm: majbiopszia. HAI >0

m ha a HBV DNS fentinél alacsonyabb, de GPT emelkedett: majbiopszia, HAI>0

m ha a HBV DNS fentinél alacsonyabb és a GPT norm.: nem kezelendd, obszervalando

o Cirrhosis barmely stadiuma, immunszupprimalt, szervtranszplantalt beteg: HBsAg pozitivitas esetén a virus
titertdl és a GPT-tdl fiiggetleniil kezelendd.

o Cirrhosis Child A stadiuma: HDV Ag vagy anti-HDV IgM pozitivitas esetén a GPT-t6l fiiggetleniil HBV DNS
negativitas esetén is IFN-nal kezelendg.

Megjegyzés: anti-HDV IgM pozitivitas HBV DNS negativitas esetén is a kezelés indikdcioja!
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2.2. Kezelési lehetdségek

A kezelés megkezdése eldtt a beteget tajékoztatni kell és a betegtdl a tajékoztatasrol irdsos, alairt, beleegyezd
nyilatkozat sziikséges.



A valaszthatd gyogyszerek rendelésének egyes szempontjait €s a kontraindikaciokat a 4. pont ismerteti (tovabbi
részletek az alkalmazasi eliratokban!). 4 legjobb eredmények a pegilalt interferon adasaval érheték el. A
kezelés el6tt vagy alatt hepatitis A ellen vakcinacio javasolt.

2.2.1. Peginterferonok

e Elso valasztas a peginterferon (ellenjavallatainak hianya esetén). Adagja heti 1x180 mcg peginterferon alfa-2a.
A 222.,a223., vagy a 2.2.4. pontoknal részletezett kezelés is valaszthato, az adott pont szerinti esetekben. A
legjobb eredmények peginterferon adasaval érhetdk el.

o A kezelés id6tartama 1 év.

e Anti-HD-IgM pozitiv esetekben a kezelés idétartama masfél év.

e Besziikiilt vesemiikddés esetén a peginterferon alfa-2a adagja heti 135 pg.

e [.asd még 4.1 pont!

2.2.2. Standard interferonok

e Alternativa, 18 ¢év alatti életkor, alacsony fvs és/vagy thrombocyta szam, anamnézisben cytopenia esetén:
hetente 3x5-6 ME/m2 (9-10 ME) standard interferon alfa-2a vagy alfa-2b.

e Egyebekben mint 2.2.1. pont.

2.2.3. Lamivudin

Valaszthato az alabbi esetekben:

m 12 honapos interferon kezelésre nem reagalod beteg.

m Interferon kezelésre reagalo, de relapsust mutato beteg.

m HBeAg negativ, de HBV-DNS pozitiv, anti-HBc-IgM negativ kronikus hepatitis (pre-core mutans).

m Szervtranszplantalt HBV-DNS pozitiv beteg.

m Immunszuppressziv vagy kemoterdpiaban részesiil6 HBsAg pozitiv beteg .

m HBYV okozta cirrhosis barmely stadiuma.

m Interferon barmely okbol ellenjavallt.

m [gM anti-HD negativ.

m Lasd még 4.2 pont.

Kezelési mod:

e HBe-Ag pozitiv kronikus B hepatitis: napi 1x100 mg lamivudin folyamatosan. A kezelés tartama: HBeAg
pozitivitas esetén az anti-HBe szerokonverzi6 utan minimum 6 honapig, maximum 2 évig.

e HBe-Ag negativ kronikus B hepatitis: napi 1x100 mg lamivudin folyamatosan, iddtartama: a HbsAg / HBV
DNS elttinése, illetve az anti HBs megjelenése utan minimum 6 hénapig, maximum 2 évig.

e Egyéb indikacio esetén (HBV-cirrhosis, majtranszplantacio eldtt és utan, immun-kompromittalt beteg kronikus
B-hepatitise, illetve HBV aktiv replikacio) a kezelés a beteg ¢lete végéig, vagy a kezelés indikaciojaként
szolgalo allapot megsziinését kovetden legalabb 6 honapig folytatandd. A kezelés felfiiggesztése esetén
életveszélyes relapszus, fulminans majelégtelenség léphet fel!

e Besziikiilt vesemiikddés esetén a javasolt dozis heti 3x100 mg.

e Az els6é félév végén, majd a kezelés soran félévenként, valamint a kezelés alatt jelentkezd jelentds GPT
emelkedés esetén HBV-DNS vizsgélat (real-time mennyiségi PCR) ajanlott. Viraemia 1jboli megjelenése, a titer
I log emelkedése lamivudin rezisztenciara utal, ezért gydgyszerrezisztens mutans (lamivudin) vizsgalata
sziikséges.

e Lamivudin rezisztencia esetén a kezelés kiegészitendd, lasd 2.2.4, vagy at kell térni entecavir kezelésre, lasd
2.2.5.

2.2.4. Adefovir dipivoxil

e Vilaszthatd: Lamivudin rezisztencia esetén a lamivudin kezelés kiegészitéseként, vagy onalldan.
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e Kezelési mod: naponta 10 mg adefovir dipivoxil, vagy at kell térni az entecavir kezelésre. Besziikiilt
vesefunkciok esetén a dézisok a gyogyszerek alkalmazasi eldiratdban megadott séma szerint csokkentenddk.
Egyebekben ugyanugy, mint 2.2.3. kezelés esetén. (Adefovir dipivoxil rezisztens mutansok vizsgalata ugyanugy,
mint lamivudin esetén).

2.2.5. Entecavir

e Vilaszthatd: lamivudin rezisztencia esetén. Doézisa napi 1 mg. Beszikiilt vesefunkcidk esetén a dézisok a
gyogyszerek alkalmazasi eldiratdban megadott séma szerint csokkentendok.

2.2.6. A kezelés befejezése

® A kezelés végén vérkép, majfunkciok, HBV-DNS, HBeAg, anti-HBe vizsgalat, 6 honappal késébb ezek
mellett HBsAg vizsgalat sziikséges.

3. KRONIKUS C HEPATITIS

3.1. A diagnézis és a kezelés indikacidja



m HCV-RNS (real time RT-PCR) pozitivitas és virus genotipus meghatarozas OEP altal akkreditalt
viruslaborban, CE jelzési teszttel. (A beteg molekularis diagnosztikai vizsgalatainak végzése — az értékelhetdség
¢és a kdvetés miatt — a kezelés egész idGtartama alatt azonos mddszerrel és azonos laboratoriumban végzendd.)
Amennyiben a beteg kezelése varhatdan sziikséges és lehetséges (anti-HCV pozitivitas, emelkedett GPT érték,
nincs kontraindikacio), ugy csak mennyiségi HCV-RNS vizsgalat torténjen a kezelés megkezdése eldtt. Ha
mennyiségi HCV-RNS vizsgalat addig nem tortént, HCV 1 és 4 genotipus esetén a kezelés megkezdése elott
ennek meghatarozasa sziikséges.

m Hat honapon beliil 3 alkalommal emelkedett GPT (ALT) érték és/vagy szovettanilag igazolt kronikus hepatitis
(aktivitast és/vagy fibrosist mutatd hisztologia). A majbiopsziat kivalthatja non-invaziv fibrézis score vizsgalat.
Konzekvensen emelkedett GPT (ALT) és HCV-RNS pozitivitas esetén majbiopszia nem feltétlentl sziikséges.

m Normal GPT (ALT) szint esetén a beteg kezelésérdl egyénileg kell donteni, melyet befolyasol a beteg kora,
motivaltsaga, a genotipus, és egyéb faktorok. HCV 1 és 4 genotipus esetén majbiopszia végzése sziikséges.

m Klinikailag manifeszt (icterussal jard) akut C hepatitis vagy ismert datumu expozicid esetén, a 4-6. héten anti-
HCV szerologiai vizsgalat és HCV-RNS (real time RT-PCR) vizsgalat, ha pozitiv: 8-12. héten HCVRNA RT-
PCR ismétlése, pozitivitas esetén 6 honapos pegilalt interferon monoterapia.

m Harom éves kor felett igen indokolt esetben gyermekgydgyasz és hepatologus konzilium alapjan standard
interferon és ribavirin javasolhato.

m Kontraindikaco hianya.

m A beteg beleegyezése.

Megjegyzés: Olyan anti-HCV pozitiv betegnél, akinél antiviralis kezelés biztosan nem végezhetd (pl.
kontraindikalt, vagy a kezelést a beteg nem vallalja), HCV-RNS vizsgélat végzése indokolatlan. El6zdleg mar
interferon monoterapiaban vagy standard interferon + ribavirin kezelésben részesiilt beteg: lasd 3.4.4. pont.

3.2. Kezelési lehetdségek

m A valaszthatdo gyodgyszerek rendelésének egyes szempontjait és a kontraindikaciokat a 4. pont ismerteti
(tovabbi részletek az alkalmazasi eldiratokban!).

m A legjobb eredmények kronikus C hepatitis kezelésében peginterferon + ribavirin kombindcioval érhetdk el, de
a3.2.2.,a3.2.3., ésa3.24. pontoknal részletezett esetekben az ott megjelolt kezelések is valaszthatok.

A kezelés elott vagy alatt hepatitis A és hepatitis B ellen vakcinacié javasolt.

3.2.1. Peginterferon + ribavirin

e Hetente 1x1,5 mecg/ttkg peginterferon-alfa-2b vagy hetente 1x180 mcg peginterferon-alfa-2a + napi 800- 1200
mg (>10,6 mg/ttkg) ribavirin. A kezelés idotartama fiigg a genotipustol és a kezelésre adott valasztol, lasd a
»Kezelési algoritmus™ diagrammot.
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3.2.2. Standard interferon + ribavirin

e Kifejezett thrombopenia vagy leukopenia hajlam esetén ajanlott, heti 3x3-6 ME standard interferon + fenti
dozisu ribavirin.

3.2.3. Interferon monoterapia

e Ribavirin ellenjavallata esetén a fenti dozisu peginterferon, vagy standard interferon monoterapia javasolhato.
3.2.4. Természetes interferon

e A STOP szabaly alkalmazasa soran az interferon/peginterferon kezelésbol kiesett betegek kezelése liofolizalt
természetes human leukocyta interferonnal folytathat6. Dozis: heti 3x3 ME. Ribavirin egyiitt addsa nem
sziikséges. A kezelés biokémiai relapsus esetén engedélyezést kvetden ismételheto.

3.3. Kezelési algoritmus, STOP szabaly (I. folyamatabra)

m HCV 2-es és 3-as genotipus: a kezelés tartama 6 honap. A kezelés alatt és befejezésekor HCV-RNS vizsgalat
nem sziikséges.

m HCV 1-es és 4-es genotipus: a kezelés tartama reagald beteg esetén altalaban egy év, azonban alacsony
kiindul6 virusszam (<400.000 U/ml), és 1/4 vagy 2/6 kiinduld fibrosis score, valamint un. ,rapid viroldgiai
valasz” esetén (egy honap utan érzékeny qualitativ PCR modszerrel HCV-RNS negativ) a kezelés 6 honap utan
befejezhetd.

o Ez utobbi csoportba tartozé betegeknél a kezelés 4. hetét kovetden érzékeny qualitativ PCR modszerrel HCV-
RNS meghatarozasa sziikséges. Ha ez negativ, a kezelés még 20 hétig folytatand6. Ha a 4. hét utan a PCR
pozitiv, a kezelés tovabbi 8 hétig folytatand6, majd a kezelés a 12. hetet koveté mennyiségi HCVRNS vizsgalat
eredményétdl fiigg (1. kovetkezd bekezdés)

o Olyan HCV 1-es vagy 4-es genotipusi betegnél, akinél roviditett, 24 hetes kezelés nem végezhetd, csak a
kezelés 12. hetében sziikséges mennyiségi HCV-RNS vizsgalat:

o Ha 12 hét kezelés utan a HCV-RNS titer csokkenése kisebb, mint 2 log, és a GPT sem normalizalddott,

a beteg nem-reagalo, a kezelés a 12. heti PCR-lelet kézhezvételekor befejezendd (STOP szabaly-1).

o Ha 12 hét kezelés utan a HCV-RNS nem detektalhato a kezelés folytathaté az egy év leteltéig.



o Ha a 12 hét kezelés utan a HCV-RNS virustiter-csokkenés legalabb 2 log nagysagrendi, de a PCR nem
negativ, akkor a hatodik honapban ajanlott a mingségi PCR, ha ez negativ, ajanlott az sszesen 72 hetes kezelés.
o Ha a virustiter a 12. héten csokken, de a csokkenés nem éri el a 2 log mértéket, ugyanakkor a GPT normalis
(biokémiai valasz), a kezelés még 3 honapig folytathatd; a tovabbi kezelés a 24. héten végzett qualitativ HCV-
RNS vizsgalat eredményétol fligg:

o Ha negativ, a kezelés tovabbi 12 honapig folytathato (lasst reagalo).

o Ha pozitiv, a beteg nem-reagald: a kezelés befejezend6 (STOP szabaly-2).

o A STOP szabaly hatalya ald es6, nem reagdld beteg szdmara csak a korabbinal igazoltan hatékonyabb uj
gyogyszeres kezelés vagy gyogyszerkombinacid, vagy természetes interferon rendelhetd.

o A tartos virusvalasz megitélésére a kezelés alatt HCV-RNS negativva valt betegeknél a kezelés befejezése utan
6 honappal GPT, és mindségi HCV-RNS vizsgalat sziikséges. A tartds virusvalaszt mutatd betegeknél a HCV-
RNS késébbi kovetése nem sziikséges, relapszus gyanuja esetén (emelkedett GPT) lehet indokolt Gjabb HCV-
RNS vizsgalat.

o A nem-reagald betegeket a hematoldgiai paraméterek rendezddéséig havonta javasollt kontrollalni (vérkép),
majd a kezelGorvos megitélése szerinti gyakorisaggal (pl. cirrhosis esetén évente hasi ultrahang és AFP
vizsgalat).

3.4. Specialis betegcsoportok

3.4.1. Vesebetegek

o A kezelési mod megvalasztasa a szérum kreatinin szinttdl és/vagy a kreatinin clearance-tdl fiigg. Ribavirin 200
umol/1 feletti kreatinin és/vagy 50 ml/perc alatti kreatinin clearance esetén ellenjavallt. Ezekben az esetekben
peginterferon monoterapia javasolt, az alkalmazasi eldiratban rogzitett d6ziscsokkentéssel.
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e Hemodialyzalt betegek esetén peginterferon alfa-2a javasolt, 135 pg/hét dézisban.

e A kezelés idGtartamat a nem vesebetegekre vonatkozo szabalyok hatarozzak meg.

3.4.2. Extrahepatikus manifesztacié (pl. cryoglobulinaemias vasculitis)

e Amennyiben majérintettség bizonyithato, akkor a kezelés megfelel az eldzdekben leirtaknak.

e Ha a GPT érték és a szovettan alapjan majérintettség nem bizonyithato, egy éves interferon kezelés végezheto.
(Indokolt esetben tovabbi kezelés kérvényezheto.)

3.4.3. Gyermekek

e Az interferon alfa 2a ill. peginterferon készitmények felndttek szamara keriiltek torzskonyvezésre — az
ellenjavallatok kozott a 3 év alatti életkor szerepel. A 3 és 18 év kozotti betegeknél végzett kezelésrol
korlatozottan allnak rendelkezésre adatok.

e Harom éves kor felett indokolt esetben gyermekgyogyasz és hepatologus egylittes javaslata alapjan egy éves
kombinalt interferon alfa 2b és ribavirin kezelés javasolhatd. Dozirozas az alkalmazasi eldirat szerint.

e Peginterferon alfa 2b hasznalata 3 éves kor felett az indikacion tuli gyogyszerrendelés szabalyai szerint
lehetségessé valhat.

3.4.4. Rekurrens C hepatitis

e El6zdleg mar interferon monoterapiaban, vagy standard interferon + ribavirin kezelésben részesiilt, reagalo, de
visszaesO betegeknél a peginterferon + ribavirin kezeléstdl varhato csak eredmény.

e Peginterferon + ribavirin kezelést kdvetd relapszus esetén a beteg Ujrakezelése a kezelés hatékonysagat
ismerten csokkentd tényezok (pl. obesitas, vas tulterhelés, alkohol fogyasztas, depressio, stb) rendezése utan
hatékony kezelési sémaval (teljes dozisu pegilalt interferon, maxinalisan toleralhaté dozisu ribavirin, esetleg a
kezelés idotartamanak meghosszabbitasa 72 hétre) megkisérelhetd, amennyiben megfelelé adherencia varhato.
3.4.5. Akut C hepatitis

e Akut C hepatitis, vagy ismert datumil expozicio esetén a 3. honapban is fennallo HCV-RNS pozitivitas esetén
6 honapos peginterferon monoterapia végezheto, ha az indikacio egyéb feltételei is adottak.

3.4.6. HIV és HCV coinfectio

e Heti 1x adott teljes dozisu peginterferon és napi 800 mg ribavirin javasolt 1 évig, genotipustol fliggetleniil.
Aktiv retroviralis kezelés, ill. <200/pl CD4 sejtszam esetén fokozott ellenérzés indokolt a tejsav acidosis ill. a
cytopenia lehetésége miatt.

4. A KEZF:LIEZS SORAN HASZNALHATO GYOGYSZEREK
RENDELESENEK SZEMPONTJAI

(tovabbi részletek az alkalmazasi eléiratokban!)

e Barmely kezelés feltétele az indikacioé fennallasa (1. korképek)!

e Kontraindikacio6 esetén az adott kezelés nem kezdhet? el, a zajlo kezelés felfiiggesztendd!

e A kezelés megkezdése elott a beteget tajékoztatni kell a betegség és a terapia részleteirdl. A tajékoztatas
tudomasulvételérol és a kezelés vallalasarol a betegtdl alairt nyilatkozat sziikséges!



4.1. Interferon/Peginterferon

4.1.1. A készitmény rendelésének feltételei:

e A teljes interferon/peginterferon dézissal torténd kezelés megkezdésének feltétele az 1,5 G/1 absolut neutrophil
granulocytaszam és a 75 G/1 feletti thrombocytaszam. A kezelés és a valasztott kezd6 dozis egyéni mérlegelése
sziikséges 0,75-1,5 G/1 absolut neutrophil granulocytaszam és 50-75 G/I thrombocytaszam kozott.

e Az interferon kihagyasa sziikséges, ha az abszolut neutrophil granulocyta szam 0,5 G/l alatti, vagy a
thrombocytaszam 25 G/1 alatti.
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e Besztkiilt vesemiikddés esetén a kezelési mdéd megvalasztisa a plazma kreatinin szinttdl és/vagy a kreatinin
clearance szintt6l fiigg. Peginterferon-ribavirin kombinalt kezelés 50 ml/perc alatti kreatinin clearance esetén
nem adhatd. Ezekben az esetekben peginterferon monoterapia javasolt. 15-50 ml/perc kozotti kreatinin clearance
esetén az alkalmazasi eldiratban eldirt doziscsokkenés indokolt peginterferon-alfa-2b esetén. 180 umol/l plazma
kreatinin szint felett peginterferon-alfa-2b nem adhato.

e Gyermekkorban, 3 év felett lasd 3.4.3. pontot!

® 65 ¢év felett egyedi elbiralas sziikséges.

4.1.2. Kontraindikaciok:

e Dekompenzalt majcirrhosis (Child B és C).

e Autoimmun betegség (1:300 feletti ANA, anti-DNA, SMA, AMA pozitivitas).

e Cytopenia: 0,5 G/ alatti absolut neutrophyl granulocytaszam, 25 G/1 alatti thrombocytaszam a kezelés soran.

e Kezeletlen hyperthyreosis.

e Labilis, nehezen kontrollalhatoé diabetes mellitus.

e Cardiorespiratoricus elégtelenség

e Kezeletlen pszichiatriai betegségek: major depresszio, sulyos szorongasos zavarok, pszichotikus allapot.

e Neurologiai betegségek: konvulzidhajlam, cerebrovascularis betegség (neurologiai konzilium javasolt).

o Addiktologiai betegség: manifeszt fenndllo drog- vagy alkohol dependencia.

e Terhesség, lactatio.

e Interferon allergia.

e Gyermekkor, 3 év alatt.

e Egyiittmiikddés (compliance) hianya.

e A beteg a kezelésbe nem egyezik bele.

4.1.3. Betegkovetés

e Havonta vérkép, vércukor, szérum bilirubin, majenzimek, KN, kreatinin. A vérkép vizsgalata az injekciod
beadasa utan 5-7 nappal torténjen.

e Fogamzasképes korti ndknél a kezelés elott, és a kezelés ideje alatt, majd az azt kovetd hat honapban havonta
terhességi proba végzendd, illetve menstruacios zavarok esetén soron kiviil. A kezelés alatt és utana fél évig
mindkét nemnél adekvat fogamzasgatld rendszabalyok betartdsa sziikséges.

e Harom havonta TSH, sz.e. pajzsmirigyhormon szint.

e Javasolt a kezelés megkezdése elott, és a 8-12. héten, illetve ilyen irdnyu panaszok megjelenése esetén a
szorongasos- ¢és a hangulatzavarok sziirése, ilyen tiinetek esetén megfeleld szorongésoldo, illetve antidepresszans
kezelés beallitasa, amelyhez pszichiater segitsége lehet indokolt. Veszélyeztetd allapot szintjét elérd tiinetek
(leggyakrabban suicid késztetés) megjelenése esetén a kezelés felfiiggesztése, és siirgés pszichiatriai konzilium
sziikséges.

4.1.4. Hematologiai szempontok

e Az interferon kihagyasa sziikséges, ha az absolut neutrophyl granulocytaszam 0,5 G/l alatti, vagy a
thrombocytaszam 25 G/1 alatti.

e A 0,75 G/1 alatti neutrofil granulocytaszam és/vagy 50 G/1 alatti thrombocytaszam esetén az interferon dozisa
csokkentendd.

e Ha a kezelhetdség feltételei visszaalltak, a kezelés csokkentett dozissal folytathatod. (Egyes esetekben a
kiindul6 dézisra torténd visszatérés is lehetségessé valhat.)

e Sulyos cytopenia esetén a hematoldgiai paraméterek 1-4 hetente ellenérzenddk.

e Hematologus javaslatara a kezelés kiegészithetd granulocyta colonia stimulalé faktorral.

4.2. Lamivudin

4.2.1. A készitmény rendelésének feltételei

A napi 100 mg teljes dozissal torténd kezelés feltétele a normalis vesemitkodés.

Besziikiilt, de 50 ml/percet elérd kreatinin clearance érték esetén az alkalmazott dozis heti 3x100 mg.
6

4.2.2. Kontraindikaciék

o Allergia a készitményre.



e Lactatio.

e Veseelégtelenség 50 ml/perc alatti kreatinin clearance értékkel.

4.2.3. Betegkovetés

e Két havonta vérkép, szérum-bilirubin, majenzimek, KN, kreatinin, hugysav. Doéziscsokkentés a vesefunkcios
értékek szerint lehet sziikséges.

e A kezelés soran félévenként HBV-DNS vizsgalat (mennyiségi PCR) ajanlott (2.2.3.)

4.3. Ribavirin

4.3.1. A készitmény rendelésének feltételei

e Kronikus virushepatitis kezelésére csak interferonnal egyiitt alkalmazhato.

® 65 ¢v felett egyedi elbiralas.

e Fogamzoképes ndknél a ribavirin kezelés megkezdése eldtt kozvetlentil, és a kezelés soran havonta terhességi
tesztet kell végeztetni és csak ennek negativ eredménye esetén lehet a kezelést végezni!

4.3.2. Kontraindikaciék

e A készitmény hatéanyagaval vagy barmely segédanyagaval szembeni talérzékenység.

e Anaemia, anacmiara hajlamosit6é betegségek (pl. thalassemia, sarlosejtes vérszegénység). Coronaria betegség,
vagy cerebrovascularis betegség esetén 120 g/l Hb érték alatt, ezek nélkiil 100 g/l Hb alatt kezelés nem kezdhetd.
Az interferon + ribavirin kezelés alatt kialakult 85 g/ alatti Hb esetén a kezelés felfiiggesztése sziikséges.

e Stulyos szivbetegség az el6z6 6 hdonapban, beleértve az instabil vagy kezeletlen szivbetegséget.

e Stulyos majbetegség.

e Kronikus veseelégtelenség (kreatinin clearance <50 ml/perc, szérum kreatinin > 200 pmol/l) és/vagy
miivesekezelés.

e Terhesség, lactatio.

4.3.3. Betegkovetés

e Az interferon kezelésnél leirt havonkénti kdvetés + szérum huigysav vizsgalat.

e Ribavirin kezelés soran, vagy azt kdvetden fél éven beliil kialakult terhesség esetén a beteget figyelmeztetni
kell a ribavirin rendkiviil erds teratogén hatasara, terhesség megszakitast indokolt javasolni!

4.3.4. Hematologiai szempontok

e A ribavirin kihagyasa sziikséges 85 g/l Hb érték alatt, coronaria-, vagy cerebrovascularis betegségben
szenved6knél 100 g/l Hb érték alatt. Ha a kezelhet6ség feltételei visszaalltak, a kezelés csokkentett dozissal ujra
megkisérelhetd.

e A ribavirin doézisanak 200 mg-os csokkentése sziikséges 100 g/l Hb érték alatt. coronaria-, vagy
cerebrovascularis betegségben szenveddknél 120 g/l Hb érték alatt. Tovabbi Hb csokkenés esetén twjabb
doziscsokkentés, vagy kihagyas lehet sziikséges.

e Stulyos cytopenia esetén a hematologiai paraméterek hetente ellendrizendok.

e Hematologus javaslatara a kezelés kiegészithetd erythropoetinnel.

IV. Rehabilitacié

V. Gondozas

VL. Irodalomjegyzék

A szakmai protokoll érvényessége: 2010. december 31.

VII. Melléklet



; Mindségi vagy mennyiségi
1.4 genalipus e]“’" us ——— PCRY, HCV genotipus
mennyiségi

/ HCV PCR**
2, 3 genotipus 0. hét

<400.000 IU/ml,
és 1/4 vagy 2/6 fibrosis > 400.000 1Ujmi
4 hét ;
PeglFN + riba Peg:’f@f‘riba
mindségi - nem
HCV PCR negativ 8 hét

PeglFN + riba

. 24hét
PeglIFN + riba

1
negativ
csokkenés — ”I_'%‘S};Sglg' csokkenés
22 log <2 log
- - negativ nem negativ
20 hét GPT GPT
PeglFN + riba _ normalis nem normalis
STOP

(nem reagald)

12 hét ,
PeglFN + riba

36 hét : :
v PeglFN + riba s, v
STOP HCV PCR STOP
_,..--_-""';=_ e
nem negativ:
- STOP .
+ + 24 hét
e (nem reagalo) ¢
Inoseg \ 4 mindséqi
HCV PCR STOP HCV PCR
il 48. hét
PegIFN + riba | :
+ 24 hét
4
minségi I\
HCV PCR STOP
72. het
+ 24 hét
\4
*Mennyiségi PCR, ha varhato kezelés minGségi
**Ha korabban mennyiségi PCR nem trtént HCV PCR
96. hat



