HEPATITIS B VIRUS -
sa osvrtom na mere prevencije u zdravstvenim ustanovama
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HEPATITIS B VIRUS -
sa 0svrtom na mere prevencije u zdravstvenim ustanovama

Hepatitis B je zarazna bolest, uzrokovana virusom hepatitisa B (HBV). Virus napada jetru
i dovodi do upale jetre-hepatitisa.

Ovaj virus se prenosi krvlju i telesnim te¢nostima koje sadrze krv. To se moze dogoditi
direktnim kontaktom krv-na-krv, seksom bez zastite, koris¢enjem droga, i u toku porodaja
sa inficirane majke na novorodence.

Pretpostavlja se da je preko 2 milijarde ljudi Sirom sveta inficirano virusom hepatitisa B te da
350 miliona ljudi hroni¢no nosi virus. Svake godine vise od milion ljudi umire od posledica
direktno povezanih s hepatitisom B.Virus hepatitisa B je odgovoran za preko 80% svih
maligniteta jetre i drugi je po vaznosti humani karcenogen, odmah posle pusenja duvana.

Jetra je vitalni organ koji udestvuje u metabolizmu hranljivih materija, filtrira krv,
bori se protiv infekcija. Kada je jetra upaljena ili oStecena, ne moze adekvatno
da obavlja svoju ulogu u organizmu.

Slika 1 — Jetra

Njena teZina iznosi oko 1500 grama odnosno 2% od celokupne telesne teZine . Jetra ima veliku
regenerativou mo¢ i veliku otpornost na razne poremecaje. I posle mestimi¢nih nekroza u jetri
— kao npr.u akutnom hepatitisu, izleCenje je je kompletno i bez posledica. Neretko,
regeneracija nije kompletna i nekrozno tkivo se zamenjuje fibroznim, sa znacima hroni¢ne
lezije. U klinickom pogledu u jetri moze da se poremeti krvotok i snabdevanje krvlju,
da se ostete hepatociti, Kupfferove celije, ili bilijarni putevi. Odredene bolesti jetre mogu
ostetiti pojedine od ovih elemenata ili istovremeno sve, od ¢ega 1 zavise klinicki simptomi
bolesti 1 metabolicke promene. Simptomi u oboljenjima jetre zavise od jafine
nekroznog procesa u jetri ili otezanog prolaza zuci.

Jetra ima dvostruki krvotok. Vena porta dovodi vensku krv iz creva i slezine, a hepati¢na
arterija, odvajajuci se od celijacnog stabla, snabdeva jetru arterijskom krvlju.

Parenhimske ¢elije-hepatociti ¢ine najveéi deo organa jetre. Oni su najodgovorniji za brojne
metaboli¢ke procese u jetri i omogucavaju centralnu ulogu jetre u metabolizmu. Njene glavne



funkcije ukljucuju stvaranje i ekskreciju zuci, regulaciju stabilnosti glikemije, sintezu lipida
I sekreciju plazminih lipoproteina, regulisanje metabolizma holesterola. Potom, stvaranje ureje,
serumskih  albumina, faktora koagulacije, enzima i brojnih drugih proteina.
Najzad, metabolizam i deksikaciu lekova i drugih supstanci u organizmu.
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Slika 2 — hepatociti Slika 3 — Kupfferove celije

Kupfferove ¢elije su filter za strane materije u organizmu, otklanjaju bakterije i toksine i imaju
vaznu ulogu u povecanju imunitetnih sposobnosti organizma. Jetra je, zbog prisustva
Kupfferovih ¢elija i bogate snabdevenosti krvlju, veoma vazan organ u suprotstavljanju
infekcijama i nekim sistemskim oboljenjima

Osoba moZe razviti "akutnu" infekciju, koja moZe da varira u tezini klinicke slike od vrlo blage
bolesti sa malo ili nimalo simptoma do ozbiljnog stanja koje ugrozava Zivot zarazene osobe.

Ovaj virus je sto puta infektivniji od virusa koji izaziva SIDU, otporan je u spoljnoj sredini,
nedeljama opstaje u sasuSenoj krvi, a do sedam dana na nekoj drugoj podlozi na sobnoj
temperaturi. Za infekciju je dovoljna samo mala nevidljiva kapljica krvi ili pljuvacke
u kontaktu sa povredenom kozom, sluzokozom ili o¢ima.

_ Hepatitis B
i Virus

Slika 4 — Virus Hepatitisa B

Svi nosioci HBsAg antigena su potencijalno zarazni. Krv inficiranih osoba je zarazna viSe
nedelja pre pojave simptoma bolesti i ostaje zarazna tokom akutne faze bolesti.

Prevalenca HBV infekcije je razli¢ita u raznim delovima sveta. Gledano u celini,
oko 45% globalne populacije Zivi u oblastima sa visokom prevalencom hronicne HBV
infekcije. U Aziji, sub - Saharskoj Africi i na Pacifiku prevalenca iznosi oko 8%. U ovim
podrucijima infekcija se najceS¢e prenosi sa zarazene majke na novorodeno dete (perinatalna



transmisija) ili se, pak, dete zarazi u ranom detinjstvu. Perinatalna infekcija, zbog imunske
nezrelosti novorodenceta, uglavnom vodi ka hroni¢noj HBV infekciji. Zbog toga, ovi regioni
imaju 1 visoku prevalencu HCC, §to rezultira ¢injenicom da je ovaj klinicki entitet jedan od tri
vodeca uzro¢nika smrtnosti u ovim regionima.

Slika 5 — Azija-visoka prevalenca hroni¢ne HBV infekcije

Mediteranske zemlje, zemlje centralne 1 istocne Evrope, zemlje Srednjeg Istoka 1 Amazonskog
bazena imaju intermedijarnu prevalencu hroni¢ne HBV infekcije (1-8% ukupne populacije).

-----

nozokomijalni (intrahospitalni) i parenteralni put. Preko 95% zaraZzenih su odrasle,
imunokompetentne osobe koje najéesce spontano eliminisu virus. Pretpostavljamo da, u nasoj
zemlji, viSe od 2% populacije ima hroniénu HBV infekciju. U severozapadnoj Evropi,
Severnoj Americi i Australiji prevalenca hroni¢ne HBV infkcije je niza od 1%.

Akutni hepatitis

Akutni hepatitis B se javlja u prvih 6 meseci nakon izloZenosti osobe HBV i traje krace od
6 meseci i nakon toga prolazi i ostaje trajan imunitet, §to znaci da osoba koja je prebolela
hepatitis B ne moze ponovo da oboli od njega ili prelazi u hroni¢ni hepatitis B. Vremenom
hroni¢na infekcija moze da pravi ozbiljne zdravstvene probleme.

Akutni hepatitis moZze da bude tezak sa simptomima koji traju mesecima. Rede, akutni hepatitis
je opasan po zivot ili "snazan," kada je jetra oSteéena u tolikoj meri da viSe ne moze
da funkcionise. Jedini tretman za nagli, jak pocetak hepatitisa je transplantacija jetre.

Simptomi akutnog hepatitisa B obi¢no nestaju nakon tri meseca, kada telo eliminise virus ili se
on dovede pod kontrolu. Osobe sa akutnim hepatitisom retko iskuse teze komplikacije drugih
organa, a kod malog procenta pacijenata (0.1 do 0.5 procenata) nastaje teSko otkazivanje jetre.

Vecina osoba sa akutnim hepatitisom B se oporavi bez nekih vecih dogadaja. Medutim,
kod oko 5 procenata odraslih osoba (1 u 20) virus se nastani u jetri, gde nastavlja
da se razmnozava godinama. Osobe kod koji se virus zadrzava se nazivaju "nosioci".
Ostecenje jetre kao posledica dugotrajne infekcije naziva se "hroni¢ni hepatitis."

Hronicni hepatitis



Hronic¢ni hepatitis B je doZivotno oboljenje jetre uzrokovano virusom hepatitisa B. Kod vise od
90% beba, 50% dece, 1 5% odraslih sa akutnim hepatitisom B ¢e se razviti hroni¢ni hepatitis B.
Verovatnoca prelaska iz akutnog u hroni¢ni oblik prevashodno zavisi od uzrasta inficirane
osobe, $to je ososba mlada rizik je veci.

Mnoge osobe sa hroni¢nom infekcijom, nemaju tegobe, ne osecaju se lose 1 ne izgledaju
bolesno, medutim, mogu preneti infekciju drugima. Jetra pocinje da pati od stalnih upala.
Oko 15 do 25% osoba sa hroni¢nim infekcijom ¢e razviti cirozu jetre (fibrozno oziljavanje
jetrinog tkiva) ili karcinom jetre (primarni). GodisSnje u svetu oko milion ljudi umre usled
hroni¢nog oboljenja jetre, ciroze ili raka jetre izazvanih hepatitisom B.

Chronic _Cil Hepatocellular
hepatitis. carcinoma

(with cirrhasis)

Slika 6 — Hroni¢ni hepatit — ciroza jetre - karcinom jetre

Transmisija HBV infekcije

HBV je prisutan u krvi, krvnim prodiktima, pljuvacki, semenoj te¢nosti, vaginalnom sekretu,
menstrualnij krvi, fecesu, sinovijalnim te¢nostima i likvoru. a u znatno nizim koncentracijama
U znoju, majcinom mleku, Suzama i urinu inficirane osobe.

Ucestalost

Rizi¢ne grupe za nastanak HBV infekcije su: zdravstveni radnici, intravenozni narkomani,
hemofilicari, osobe na hemodijalizi, deca rodena od HBsAg pozitivnih majki, seksualni
partneri HBsSAg pozitivnih, promiskuitetne osobe, homoseksualci, osobe koje borave
u razli¢itim institucijama (u centrima za mentalno retardirane osobe, domovi za nezbrinutu
decu).

e Hepatitis B se prenosi putem: zarazene krvi (razmena igala i Spriceva kod narkomana,
tetovaza, pirsing, obrezivanje u nesterilnim uslovima, krvno bratimljenje)

e slucajnim ubodom na iglu iskoristenog Sprica ili neki drugi zarazeni predmet

e prilikom hirurskih infekcija tokom kojih se koristi neadekvatno sterilisan pribor ili u
kojim ucéestvuje medicinsko osoblje medu kojima su nosioci Hepatitis B infekcije

e Dbliskim kontaktom tokom igre ili sporta, kada zaraZzena osoba dode u kontakt sa

povredenom kozom (ogrebotina), sluzokozom ili o¢ima zdrave osobe

prilikom posete zubaru ili upotrebe tude zarazene Cetkice za zube

prilikom posete frizeru, upotrebom tudeg ceslja, cetke, brijaca

nezasticenim seksualnim odnosom sa zarazenom osobom (analni, vaginalni, oralni)

sa majke na dete, ako je majka bila zarazena hepatitisom B u momentu rodenja



Slika 7 - tetoviranje Slika 8 — porodaj

Transfuzija krvi — Transfuzija krvi danas nije uobicajen nacin prenosa virusa hepatitisa B.
Donori krvi se pazljivo testiraju, a sva donirana krv se proverava na marker infekcije.
Tim testovima se detektuje vecina kontaminiranih uzoraka krvi, iako mali procenat moze
da prode neprimecen. Zbog toga osobe kojima su Cesto potrebne transfuzije (zbog hemofilije
ili talasemije na primer) imaju povecan rizik od hepatitisa B.

Slika 9 — krv

U bolnici — U bolni¢kom okruzenju, hepatitis B moze da se prenese sa jednog pacijenta
na drugog ili sa pacijenta na lekara putem kontaminiranih igala ili instrumenata.
Prenos sa zdravstvenog radnika na pacijenta je vrlo redak. Mere koje redukuju mogucénost
prenosa su rukavice, zastita za o¢i, maska za lice i pranje ruku.

Slika 10 — zastitne mere

Hepatitis B se ne prenosi:

kijanjem i kaSljanjem
ljubljenjem ili grljenjem
dojenjem

putem hrane ili vode



e koris¢enjem zajednickog pribora za jelo i li pice
e uobicajenim kontaktima( u Skoli, na radnom mestu)

Slika 11 — dojenje Slika 12 —zagrljaj

Virus je veoma otporan u spoljasnjoj sredini i lako se prenosi putem kontakta sa inficiranim
telesnim te¢nostima. Principijelno, transmisija se ostvaruje na dva nacina: horizontalnim
ili vertikalnim putem.

Horizontalni put podrazumeva seksualni, parenteralni i indirektni prenos HBV infekcije.
Rizik od infekcije, posle uboda kontaminiranom iglom ili povrede hirurskim instrumentom,
krece se od 7 do 30%.

Vertikalni put podrazumeva prenos HBV infekcije sa inficirane majke na dete prilikom
porodaja. Ne treba smetnuti sa uma, da skoro 1% trudnica u Beogradu ima hroni¢nu HBV
infekciju!

Klinicke karakteristike

Hroni¢ni hepatitis B najcesc¢e protice kao blaga ili asimptomstka bolest, Sto u krajnjoj liniji
znaCi da je bolest najceS¢e neprepoznata i nedijagnostikovana. Period inkubacije kod ove
bolesti iznosi 40-180 dana.

Klini¢ka slika HBV prolazi kroz tri faze:

e preikterusna,
e jkterusna i
e rekonvalescentna.

Preikterusna faza nastaje nakon inkubacionog perioda i javljaju se slede¢i simptomi u vidu
malaksalosti, brzog zamaranja, glavobolje, osecaja tezine u stomaku, muke, nagona na
povracanje, povracanja, slabog apetita, bola pod desnim rebarnim lukom 1 ucestalim
vodenastim stolicama, poviSene temperature koja moze biti niskih ili visokih vrednosti do 40,
glavobolje, bolova u misi¢ima i sitnim zglobovima ru¢ja i nozja, kataralnih promena
na gornjim partijama respiratornog trakta, vrtoglavice, neraspolozenja, smanjenja
koncentracije. Jetra je uvecana za 1-3 cm ispod desnog rebarnog luka. Slezina je rede uvecana.
Krajem ove faze koja traje od 7 do 10 dana dolazi do promene boje urina, koji je tamno
prebojen i ima ,,boju piva".



Ikterusna faza se odlikuje pojavom ikterusa. Ikterus se javlja najpre na sluzokoZama, a potom
I na kozi. Urin je tamno prebojen - ima boju ,,tamnog piva", a stolica je bledo kolorisana.
U ovoj fazi dolazi do smirivanja tegoba iz preikterusne faze 1 moze se reci da je bolesnik vise
zut nego bolestan. Hepatomegalija (uvecanje jetre) je 1 dalje prisutna. Ova faza bolesti
se odrzava od 10 -15 dana.

Rekonvalescentna faza se karakteriSe odsustvom subjektivnih tegoba, klinicki nalaz je uredan,
ali su prisutne patoloSke vrednosti u testovima funkcionalnog ispitivanja jetre.
Rekonvalenscencija moZe trajati od nekoliko nedelja do 6 meseci.

Moguca je i pojava ekstrahepatickih manifestacija, kao $to su vaskulitis, artralgije i sl.

Bolest se, obi¢no, otkrije slucajno prilikom rutinskog ili periodi¢nog uzimanja krvi za proveru
biohemijskih paramatera (poviSena aktivnost serumskih aminotransferaza!) ili prilikom
dobrovoljnog davanja krvi kada se verifikuje HBsAg pozitivnost. Egzaktna dijagnoza
se postavlja virusoloSkim analizama (odredivanje markera HBV u krvi, ELISA IgM i IgG
testovi, nivoa viremije - HBV DNK PCR metodom, u poslednje vreme i odredivanjem
genotipa HBV), kao 1 biopsijom jetre sa histopatoloskim pregledom bioptata jetre (odredivanje
indeksa histopatoloSke aktivnosti).

Kod oko 90 procenata svih zaraZenih ljudi razviju se antitela protiv ove bolesti koja
u potpunosti o€iste virus iz njihovih tela. lako mozda i osete neke od simptoma, ti ljudi
se oporave bez komplikacija.

Kod veoma malog broja ljudi (oko jedan posto) razvije se akutni fulminantni hepatitis opasan
po zivot. Moze se dogoditi da kolabiraju od umora, da im pozute koza i o¢i (Zutica) i da im
stomak bude nadut. Akutni fulminantni hepatitis se razvija veoma iznenadno i brzo i moze
imati fatalan ishod ako se odmah ne pocne sa leCenjem.

Slika 13 — prebojenost ociju

Kod oko 5-10 posto zaraZzenih odraslih osoba nikada se ne razviju antitela na ovaj virus i oni
postaju hroni¢ni nosioci virusa hepatitisa B, a ¢esto to i ne znaju. Kod hroni¢nih nosilaca
postoji povecan rizik od oboljenja jetre kao Sto su ciroza ili rak jetre, buduéi da virus hepatitisa
B konstantno napada jetru. Hroni¢ni nosioci obi¢no imaju hroni¢nu upalu jetre a na kraju mogu
dobiti cirozu ili rak jetre.



Slika 14 — zdrava jetra i jetra sa cirozom

Hepatitis B - Dijagnoza

Dijagnoza se postavlja na osnovu anamnestickih podataka, epidemioloske ankete,
klinicke slike, klinickog toka, a potvrduje se biohemijskim i virusoloskim ispitivanjem.

Testovi jetre — Testovi jetre su testovi krvi kojima se dobijaju informacije o prisustvu
1 tezini oStecenja jetre.

>

Alanin i aspartat aminotransferaze — Tokom akutnog hepatitisa B nivoi enzima
jetre u Kkrvi, alanin aminotransferaze (ALT ili SGPT) i aspartat aminotransferaze (AST
ili SGOT) su obi¢no poviseni. Visoki nivoi tih enzima su znaci inflamacije jetre .
Kod veéine osoba sa akutnim hepatitisom nivoi enzima jetre se vracaju u normalnu
nakon jednog do Cetiri meseca. Ako nivo ALT-a ostane visok i nakon Sest smatra se da
se kod osobe javlja hroni¢ni hepatitis. Nivoi enzima jetre mogu da flukuiraju tokom
hroni¢ne infekcije.

Bilirubin — Bilirubin je supstanca koja se uglavnom proizvodi iz crvenih krvnih
zrnaca i koju metaboliSe jetra. Visoki nivo bilirubina moze da bude znak teSkog
oStecenja jetre. Visoki nivoi bilirubina uzrokuju Zuticu, odnosno Zutu boju koZe i o¢iju
I taman urin.

Albumin — Niski nivoi albumina u krvi, proteina koji se sintetiSe u jetri, Cesto je znak
ostecenja jetre.
Protrombinsko vreme — Protrombinsko vreme je mera vremena potrebnog

za zgruSavanje krvi. Abnormalno dugo protrombinsko vreme ili visoki internacionalni
normalizovani odnos (INR, drugi nacin prikazivanja protrombinskog vremena) sugerise
teze ostecenje jetre.

Hepatitis markeri — Markeri hepatitisa B su supstance koje proizvodi virus hepatitisa
B (antigeni) i supstance koje proizvodi imuni sistem kako bi kontrolisao i eliminisao
virus (antitela). Nivoi markera hepatitisa u krvi mogu da pomognu prilikom dijagnoze
infekcije hepatitisom B i pomoc¢u njih se pravi razlika izmedu akutne i hronicne
infekcije hepatitisom B.

Dijagnoza akutnog hepatitisa B se bazira na prisustvu povrsinskog antigena hepatitisa
B (HBsAQ) i centralnog antitela (anti HBc) na hepatitis B IgM.

Dijagnoza hroni¢nog hepatitisa B se bazira na prisustvu HBsAg markera tokom
najmanje Sest meseci; centralna antitela na hepatitis B IgM su obi¢no negativna.



e Hepatitis B povrsinski antigen — U akutnom hepatitisu, HBSAg moZe da se detektuje
odmah nakon infekcije; opadanje nivoa tog markera i pojava povrsinskih antitela
hepatitisa B (HBsAD ili anti-HBs) znace oporavak. U slucaju hroni¢nog hepatitisa,
HBsAg moze da se detektuje tokom viSe godina, a HBsAb se mozda nikada nece
pojaviti.

e Hepatitis B e antigen — Hepatitis B e antigen (HBeAg) je prisutan kada se virus
hepatitisa B aktivho umnozava. Tokom akutnog hepatitisa, HBeAg moZe da se
detektuje nedugo nakon infekcije; opadanje nivoa tog markera i pojava hepatitis B e
antitela (HBeAb ili anti-HBe) znac¢i oporavak.Kod vecine pacijenata sa hroni¢nim
hepatitisom B HBeAg moze da se detektuje tokom mnogo godina. Tokom vremena,
imuni sistem moZe da potisne virus do nivoa kada HBeAg viSe ne moZe da se detektuje,
a HBeAb je prisutan. Nestanak HBeAg i pojava HBeAb (Sto se naziva i HBeAg
serokonverzija) je obicno indikacija da je virus potisnut, a bolest jetre postaje neaktivna.
Medutim, neki HBV mutanti ne mogu da proizvode HBeAg (nazivaju se i predcentralni
mutanti). U tom slucaju pacijenti mogu da budu HBeAg negativni, ali 1 dalje da imaju
visoke nivoe virusa i povisene enzime jetre (AST i ALT).

e DNK virusa hepatitisa B — Detekcija DNK virusa hepatitisa B u uzorku krvi
oznacava aktivnu reprodukciju virusa. U slucaju akutnog hepatitisa, HBV DNK moze
da se detektuje nedugo nakon infekcije; opadaju¢i nivoi HBV DNK oznacavaju
oporavak, a tokom vremena ti nivoi obi¢no postanu toliko niski da vise ne mogu da se
detektuju.U slucaju hroni¢nog hepatitisa nivoi HBV DNK c¢esto ostaju visoki tokom
mnogo godina, a zatim se smanjuju kako imuni sistem pocinje da kontroliSe virus.
Kod nekih pacijenata HBV DNK nivoi fluktuiraju usled promena balansa imunog
sistema i virusa.

o Antitela na hepatitis B centralni antigen — Antitela na hepatitis B povrSinska
antitela (anti-HBs) su marker imunoloSke zaStite. Osobe koje steknu imunitet
na hepatitis B nakon vakcinacije imaju samo anti-HBs, dok osobe koje steknu imunitet
nakon oporavka od akutnog hepatitisa B imaju anti-HBs i specifi¢nu klasu antitela
(IgM) koja deluju na hepatitis B centralni antigen (anti-HBc). Postoje dve klase
tih antitela (centralni IgG i centralni IgM). IgM klasa se javlja najpre za vreme akutne
faze hepatitisa, a zatim postepeno prelazi u 1gG tip.

Biopsija jetre — Tokom izvodenja biopsije jetre uzima se mali uzorak tkiva jetre radi
mikroskopske analize. Biopsija jetre nije rutinski potrebna za dijagnozu hepatitisa B. Biopsija
jetre se sprovodi radi prac¢enja progresije oste¢enja jetre kod osoba sa hroni¢nim hepatitisom,
¢ime se omogucava donoSenje odluke o tome da li je potreban tretman, kao i detekcija ciroze
ili kancera jetre.

A small slender core
of tissue is removed
with a biopsy needle

Liver
—

Slika 15 — biopsija jetre

Hepatitis B - Prevencija



¢ Najbolji nacin prevencije je vakcinacija protiv hepatitisa B. Vakcinacija se sprovodi sa
tri doze vakcine.

e Upotreba kondoma

e Upotreba sterilnog pribora

Slika 16 — upotreba kondoma
Na koji nac¢in moZe spreciti prenoSenje hepatitis B virusa na druge osobe?

e seksualni partneri osoba sa hepatitisom B treba da se vakciniSu

e sve osobe koje zive u domacinstvu sa osobom koja ima hepatitis B treba da se
vakcinisu

e 0sobe koje imaju hepatitis B ne treba da dele sa drugima pribor koji na sebi moze da
sadrzi krv (brijaci, Cetkice za zube...)

e 0sobe koje imaju hepatitis B ne smeju da budu davaoci krvi, organa, tkiva ili sperme

e osobe koje imaju hepatitis B, a koriste droge, treba da prestanu to da ¢ine ili da se
ukljuce u program za leCenje zavisnosti. Ne smeju da dele sa drugima igle, Spriceve,
filtere, vodu i drugu opremu za pripremanje droga.

Slika 17 — prevencija Hepatitisa B

Lecenje

Dok za akutni hepatitis B ne postoji nacin le¢enja, za hronicni hepatitis B postoje dva odobrena
nacina leCenja - interferon alfa-2b i lamivudin.

Lamivudin inhibira DNK sintezu HBV prekidanjem lanca replikacije DNK. Veéina
bolesnika zahteva tretman duZi od godinu dana, u dozi od 100 mg/24h. Stabilan virusolo$ki



odgovor se postize kod 20-30% lecenih. Posle jednogodiSnjeg perioda, zbog mutacije virusa,
kod 20% lecenih bolesnika razvija se rezistencija na lek. Tokom poslednje cCetiri godine
se lamivudin, sa znacajnim terapijskim uspehom daje bolesnicima sa subakutnim cirogenim
hepatitisom B i dekompenzovanom posthepatitisnom B cirozom.
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Slika 18 — Lamivudrin Slika 19 —Adefovir

Adefovir — Adefovir (Hepsera®) je alternativni inicijalni izbor za pacijente koji imaju
primetnu aktivnost virusa hepatitisa B i istovremenu inflamaciju jetre. Prednost adefovira u
poredenju sa lamivudinom je slabija Sansa pojave rezistencije virusa na lek. Kao monoterapija
pripada »prvoj liniji« terapijskih moguénosti kod bolesnika sa HHB. Daje se u dozi od
10 mg/24h, tokom godinu dana. Stabilan virusoloski odgovor ima oko 15% le¢enih bolesnika.

Adefovir je povezan sa problemima sa bubrezima kada se koristi u visokim dozama ili tokom
duZeg perioda, pa pre i za vreme tretmana ovim lekom mora da se prati bubrezna funkcija.
Adefovir kod nekih pacijenata deluje sporo; moguce je da ¢e kod takvih pacijenata biti
potreban dodatan tretman ako je smanjenje nivoa DNK hepatitisa B nakon Sest meseci malo ili
nepostojece.

Adefovir se uzima oralno, u dozi od 10 mg/dnevno, tokom najmanje godinu dana. Vecini
pacijenata ¢e biti potreban dugoroc¢ni tretman kako bi virus hepatitisa B bio pod kontrolom.

Entecavir — Entecavir (Baraclude®) je generalno potentniji od lamivudina i adenofira.
Rezistencija na entecavir je retka kod osoba koje nikada nisu bile tretirane antivirusnim
lekovima, ali javlje se kod oko 50 procenata pacijenata koji su koristili lamivudin.

Mana entecavira je viSa cena u odnosu na druge oralne lekove protiv hepatitisa B.

Entecavir se uzima oralno, u dozi od 0.5 mg dnevno za pacijente koji nisu bili podvrgavani
drugom tretmanu i 1.0 mg dnevno za pacijente koji su razvili rezistenciju na lamivudin, tokom
najmanje jedne godine. Vecini pacijenata ¢e biti potreban dugoroc¢ni tretman kako bi virus
hepatitisa B bio pod kontrolom.

[ Rakigursts:
Interferon alfa-2b
recombinant

Intran*A o
Powder for Injection

Single-Use Vial
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Slika 20 — Entecavir Slika 21 — Interferon-alfa

Interferon-alfa — Interferon-alfa je odgovarajuéi tretman za pacijente sa hroni¢nom
hepatitis B infekcijom sa primetnom virusnom aktivnoscéu, postojeCom inflamacijom jetre
I koji nemaju cirozu. U Sjedinjenim Americkim Drzavama za upotrebu su odobreni
i konvencionalni interferon (koji se daje injekciono jednom dnevno ili tri puta nedeljno)
i pegilovan interferon.

Interferon-alfa moze da se koristi kod mladih pacijenata koji nemaju uznapredovalu bolest jetre
i koji ne Zele dugotrajan tretman. Interferon-alfa nije pogodan za pacijente sa cirozom kojima
jetra otkazuje, niti za osobe kod kojih se hepatitis ponovo javio nakon transplantacije jetre.

Interferon se koristi tokom ograni¢enog vremenskog perioda (4 do 12 meseci). To je suprotno
od oralnih HBV lekova koji se koriste i godinama, sve dok se ne dobije Zeljeni rezultat.
Rezistencija na interferon jos uvek nije primeéena.

Mane interferona-alfa su Sto se daje u obliku inekcija i $to moze da izazove veéi broj nuspojava.
Kod 30 do 50 procenata pacijenata koji su HBeAg pozitivni, lek izaziva rasplamsavanje bolesti,
iako to nije uobiCajeno 1 za pacijente koji su HBeAg negativni. Te pojave nisu pracene
simptomima; u retkim slu¢ajevima, obi¢no kod pacijenata sa cirozom, rasplamsavanje bolesti
moze da bude fatalno.

Telbivudine — Telbivudin (Tyzeka®) je slican (ali blago potentniji) od lamivudina.
Na Zalost, povezan je sa visokom stopom rezistencije slicnom lamivudinu.

Slika 22 — Telbivudin Slika 23 — Tenofovir

Tenofovir — Tenofovir (Viread®) je potentniji od adenofirai efikasniji kao prva terapija
kod pacijenata koji nisu tretirani drugim antivirusnim lekovima i koji imaju lamivudin,
telbivudin ili entecavir rezistentni virus hepatitisa B. Tenofir nije toliko efikasan kod pacijenata
sa adefovir rezistantnim hepatitisom B. Rezistencija na tenofovir nije primecena kod
jednogodisnje terapije; rezultati nakon duze terapije joS uvek nisu dostupni.

Transplantacija jetre — Transplantacija jetre moZe da bude jedina opcija za osobe
za uznapredovalom cirozom. Proces transplantacije jetre je komplikovan, a podrazumeva
obimno testiranje kako bi se proverilo da li je osoba odgovarajuci kandidat. 1z tog razloga nisu
svi pacijenti pogodni za transplantaciju, a na listu ¢ekanja ¢e biti stavljeni samo pacijenti
sa vrlo uznapredovalom cirozom i u svakom pogledu dobrim medicinskim i socijalnim
uslovima.



Imunizacija je regulisana Zakonom o zastiti stanovnistva od zaraznih bolesti od 22.11.2004.
godine 1 Pravilnikom o imunizaciji 1 na¢inu zastite lekovima od 26.01.2006. godine.

Imunizacija protiv odredenih zaraznih bolesti obuhvata:

- obaveznu imunizaciju lica odredenog uzrasta (sprovodi se u domovima zdravlja
i porodilistima),

- obaveznu imunizaciju lica eksponiranih odredenim zaraznim bolestima,

- imunizaciju lica po klinickim indikacijama

- imunizaciju putnika u medunarodnom saobracaju.

U Jedinici za imunizaciju sprovodi se imunizacija dece i odraslih osoba - eksponiranih lica,
lica po klini¢kim indikacijama i putnika u medunarodnom saobracaju, uz izdavanje potvrda ili
sertifikata

Aktivna imunizacija protiv akutnog virusnog Hepatitisa B

Vakcina se daje u miSi¢ nadlaktice (deltoidni misi¢) i intramuskularno (pod uglom od 90
stepeni), iglom od 2,5-3 cm.

Zahvaljujuéi testu koji trudnice mogu da urade, godiSnje se od hepatitisa B zastiti tridesetak
novorodene dece. Kad porodiliste na vreme dobije informaciju, od same porodilje, da ima
hepatitis B, vakcina se u ovakvom slucaju daje i nultnog dana Zivota. Hepatitis B je stotinu
puta zarazniji od AIDS-a, zbog Cega je i uvedena i obavezna imunizacija jo§ u porodilistu.

Vakcinacija protiv akutnog virusnog Hepatitisa B sprovodi se vakcinom protiv hepatitisa
B. Vakcinacijom se obuhvataju:

e novorodencad (U Srbiji je 2002. godine uvedena obavezna vakcinacija protiv
Hepatitisa B za svu novorodencad)

e nevakcinisana deca u 12. godini zivota, odnosno u Sestom razredu osnovne Skole
(od 2006. godine, zbog povecanog rizika od prenosa Hepatitis B virusa polnim putem
tokom adolescentnog perioda.)

Starija deca, ucenici. 7. 1 8. razreda osnovne Skole i srednjoSkolci, nisu vakcinisani posle
rodenja niti su planirana za zaStitu. Njih obavezno treba zastititi jer je rizik od infekcije
Hepatitisa B poveéan. To je uglavnom zbog prenosa ovog virusa polnim putem, mada ne treba
zaboraviti ni ostale nacine prenosa u tom periodu (tetoviranje, pirsing, posete manikiru,

pedikiru, frizeru).
Vakcinacija novorodencadi sprovodi se davanjem tri doze HB vakcine.

e Prva doza vakcine daje se u porodilistu u roku 24 sata po rodenju. Deca koja nisu
rodena u porodiliStu prvu dozu primaju odmah u nadleznom Domu zdravlja.

e Druga doza vakcine daje se u razmaku koji ne sme biti kra¢i od mesec dana nakon
prve doze HB vakcine.

e Treca doza vakcine daje se u razmaku ne kraéem od Sest meseci nakon prve doze
HB vakcine, odnosno ne kra¢em od dva meseca nakon davanja druge doze.



Vakcinacija protiv akutnog virusnog Hepatitisa B mora se zavrsiti najkasnije do navrsenih
12 meseci zivota. Nepotpuno vakcinisana deca nakon 12 meseci zivota primaju nedostajuce
doze.

Novorodenc¢ad i odojéad dobijaju dozu od 0,5 ml (pedijatriska doza) intramuskularno
u anterolateralni deo gornje trec¢ine natkolenice (bedra). Deca preko 10 godina zivota i odrasle
osobe dobijaju dozu od 1ml (doza za odrasle).

Obavezna vakcinacija protiv Hepatitisa B sprovodi se kod
svih nevakcinisanih i nepotpuno vakcinisanih lica u
zdravstvenim ustanovama, ukljucujuéi i ucenike
zdravstveno-obrazovne struke, koji dolaze u neposredan
kontakt sa infektivnim materijalom (krv ili serum).

Vakcinacija je obavezna i kod: Slika 24 — vakcinacija

Hemofilicara

Bolesnika na dijalizi

Polnih partnera HBsAg pozitivnih lica
Sti¢enika ustanove socijalne zastite
Intravenskih narkomana

Insulin zavisnih bolsnika od Sec¢erne bolesti
Novoroden¢ad HBsAg pozitivnih majki.

Hepatitis B vakcina-Euvax B ili Engerix B (Hepatitis B)

HB vakcina je vakcina protiv hepatitisa izavzvanog hepatitis B virusom (HBV) koja sadrzi
precis¢eni antigen (HBsAg) virusa, a proizvedena je metodom genetskog inZinjeringa. Vakcina
ne pomaze onima koji su ve¢ hroni¢ni nosioci HBV.

[Hep Astiep B (Twinrix) Hg'&""' 3
[Hep A/Hep B (Twinrix Jnr) oo b
U teeen,

Slika 25 — vakcina-Euvax B

Stepen zaStite posle primljene tree doze iznosi 95-100%. Ovom vakcinom se prevenira
I Hepatitis D. Vakcina se dobro podnosi.

Nezeljeni efekti vakcine su retki, blagi i prolazni. Pored lokalnih reakcija kao Sto su bol, otok,
crvenilo, moguce su i opste retke reakcije: umor, slabost, groznica.



Kontraindikacije za vakcinu gotovo da nema i svode se na samo dve Ccinjenice:
osobe preosetljive na proteine gljivice kvasca i osobe sa teskim febrilnim infekcijama.

Broj potrebnih doza varira, u zavisnosti od rizika. Uobicajena Sema vakcinacije je razmak
izmedu prve 1 druge doze mesec dana, izmedu prve 1 tre¢e Sest meseci (0, 1, 6). Postoji i Sema
ubrzane procedure davanja kada se druga doza daje nakon mesec dana od prve, tre¢a nakon
dva meseca od prve 1 cCetvrta nakon 12 meseci od prve doze.

I revakcinacija nakon pet godina.
Vakcinacija se preporucuje i nakon izlozenosti virusu po definisanom protokolu.

Centar za kontrolu bolesti (CDC) u Atlanti usvojio je strategiju za eradikaciju HBV infekcije
1 ona obuhvata samo Cetiri mere:

e ) prenatalno testiranje trudnica na HBsAg u cilju identifikacije novorodencadi koji
zahtevaju imunoprofilaksu i identifikaciju ukuéana koji zahtevaju vakcinacijuj;

e b) rutinska vakcinacija novorodencadi HBsAg negativnih majki;

e ) vakcinacija adolescenata

« d) vakcinacija odraslih osoba koji su izlozeni riziku HBV infekcije.

Obavezna vakcinacija dece u prvoj godini zivota pocela je da se primenjuje 2005. godine.

Ova vakcina se nalazi u sastavu nekih kombinovanoh vakcina (HB-HA, DTaP-IPV-HIB-HB).
- _

Slika 26 — vakcinacija Slika 27 - vakcinacija

Sta treba da znaju Zene koje planiraju trudnoc¢u?

Novorodence se moze zaraziti hepatitisom B tokom porodaja, ukoliko majka ima hepatitis B,
ali se to moze spreciti.

e Sve trudnice moraju da se testiraju na hepatitis B u poslednja tri meseca trudnoce.
Uput za testiranje se dobija od izabranog lekara.

o Ukoliko je test na hepetitis B pozitivan (HBsAg+), novorodence mora odmah nakon
porodaja da dobije hepatitis B imunoglobin (HBIG), kao i prvu dozu vakcine unutar
12 sati nakon porodaja.

e Po otpustu iz porodilista, majka od lekara dobija informaciju kada dete treba da primi
slede¢u dozu vakcine u savetovaliStu za odojcad.

« Nakon poslednje doze vakcine, bebi je potrebno uraditi test krvi (anti-HBs), kako bi se
proverilo da je ona zaSti¢ena.



Majke koje imaju hepatitis B mogu da doje svoje dete.

Dijetalna ishrana

Dijetalna ishrana je sastavni deo leCenja bolesnika sa obolenjima jetre. Ona je od znacaja za
bolesnike koje boluju od virusnog hepatitisa. Pravilnom dijetom se postize brzi i potpuniji
oporavak, a nakon preleZzanog hepatitisa dijetalna ishrana §titi jetru i omoguéava joj potpuni
oporavak i pravilnu funkciju.

Za bolesnike sa oboljenjima jetre preporucuje se:

hranu uzimati u manjim obrocima, ¢e$¢e na dan (svaka dva sata manji obrok)
o dnevni obroci trebaju biti obilniji i kaloricno vredniji od vecernjih

o jesti treba polako, bez Zurbe. Svaku hranu treba dobro saZzvakati.

o odmoriti se pre i posle jela

e jelo ne sme biti ni prevruce, ni prehladno , niti previse zacinjeno

e kod jetrenih oboljenja narocito su vredna jela sa mnogo belan¢evina

e preporucuju se slatka jela

Ishrana oboljelih od akutnog hepatitisa

1. dok bolesnik nema apetit preporucuju se voéni sokovi od svezeg voca, ¢aj s medom (do
jedan litar tenosti dnevno) , dzem i dvopek , biskviti, voce

2. kada se vrati apetit (nakon 3-5 dana) preporucuje se mesSovita hrana, koja se normalno soli:

e mladi nemasni kravlji sir, mlado meso (piletina ili teletina), kuvano ili peceno na zaru,
kiselo obrano mleko, slatko mleko, jogurt sa malim procentom masnoce, puter

e povrce kuvano sa malo ulja ili biljne masti, ili u vidu pirea

e nemasne telece i pile¢e supe sa ukuvanom testeninom ili pirin¢em

e Corbe od povréa

e hleb beli ili crni, pirinac, griz

e meko kuvana jaja

e puding, sutlijas, griz na mleku

o zelena salata, paradajz, cvekla, kupus; sa limunom ili voénim siréetom i malo ulja

e sve vrste svezeg voca, kompoti

Slika 28 —dijetalna ishrana



Ishrana oboljelih od hroni¢nog hepatitisa
Preporucuje se:

e sve vrste nemasnih supa, od nemasnog mesa, sa ukuvanom testeninom, pirin¢em ili
krompirom

« teletina, piletina, jagnjetina, obrano mleko ,slatko i kiselo, jaja

e sirovo ili skuvano povrée: ¢argarepa, paradajz, krompir, mlade tikvice, karfiol, spanac,
zelena salata

e zrelo i sveze voce: banane, pomorandze, grejp, jagode, grozde, treSnje, breskve,
kajsije ...

e Caj, kakao, bela kafa, kompoti, sokovi cedeni iz voca

Slika 29 —voce i sokovi od voca

Ishrana oboljelih od ciroze jetre
Zabranjeno:

 soliti hranu, zabranjene su mineralne vode i namirnice koje sadrze mnogo soli
e slani i masni sirevi

e konzervisano meso i kobasice, Sunka, slano suSeno meso, iznutrice

e morska riba

e spanac, keleraba, celer, crveni kupus, Kiseli kupus, hren, konzervisano povrée
e vocne konzerve, konzervisani vo¢ni sokovi, marmelada i1 lubenica

e zivotinjske masnoce i margarin

Slika 30— slano suseno meso Slika 31 — morska riba



Preporucuje se:

e sveze kuvano meso

 slatkovodna riba

o meko kuvana jaja , bez soli, 1-2 dnevno

o neslani hleb , testenina , pirina¢ , zobene pahuljice , kolaci
o Sargarepa, pasirani grasak , boranija , karfiol , paradajz

e Sveze voce 1 kompoti

e med

o maslinovo i suncokretovo ulje , neslani maslac

e od zacina: limun 1 muskatov orah

Slika 32— meko kuvana jaja i pirinac Slika 33— maslinovo ulje
Iz ishrane se moraju potpuno izbaciti:

przena hrana, svinjsko meso, mesne preradevine, konzerve, ¢okolada, sva alkoholna i gazirana
pica.

U stadijumu dekompenzovane ciroze jetre

ishrana se uglavnom ograni¢ava na ugljene hidrate (pirina¢, krompir, hleb, testo), povrce, voce
i biljna ulja. Hrana mora biti bez kuhinjske soli (neslana). Neophodne koli¢ine belan¢evina
(oko 70 grama dnevno) bolesnik treba uzimati u obliku kuvanih jaja, neslanog mladog sira ili
mesa na zaru.

HEPATITIS B | ZDRAVSTVENI RADNICI

HBV (hepatitis B virus) infekcija kao profesionalni rizik za zdravstvene radnike je dobro
dokumentovana. Rizik se u prvom redu odnosi na ucestalost kontakta sa krvlju i krvnim
derivatima na radnom mestu a samim tim i sa virusnim antigenima.lzlozenost virusima
hepatitisa B 1/ili C je uvek radno mesto sa pove¢anim rizikom.



HBV (hepatitis B virus) infekcija je ve¢ dugo poznata kao profesionalno oboljenje.
U zdravstvenim ustanovama, najznacajni rizik za prenos infekcije predstavljaju radne
aktivnosti kao §to su nega pacijenta i ekspozicija krvi i telesnim te¢nostima pacijenta.

Najvise uboda iglom imaju medicinske sestre, i to pri davanju injekcija, uklju¢ivanja
infuzionih rastvora, uzimanja krvi od pacijenata za analizu. Lekari su najviSe povreda imaju
tokom hirurskih intervencija. Pomo¢ni radnici imaju povrede pri uklanjanju upotrebljenih
medicinskih instrumenata i materijala.

Virus je visoko kontagiozan, pa je za osetljive osobe moguénost zarazavanja ubodom igle
kontaminirane HBeAg pozitivnom krvlju 100 puta veéa, nego moguénost zarazavanja ubodom
na iglu kontaminiranom krvlju pozitivnom na HIV.

Rizik zarazavanja HBV u toku obavljanja redovnih aktivnosti zavisi od ucestalosti izlaganja
koze 1 sluzokoza krvi i telesnim tecnostima koje sadrze HBV, narocito tecnosti koje sadrze
HBeAg (marker visoke replikacije i opterecenja virusom).

Rizik je ve¢i kod osoba koje su na obavljanju staza, zbog neiskustva u prakticnom radu i osoba

koje rade na mestima gde je veliki broj pacijenata nosilaca HBV. Takode, riziku su izloZene i
osobe u primarnoj zdravstvenoj zastiti 1 ustanovama za produzenu negu 1 lecenje.

Mere prevencije u zdravstvenim ustanovama

Svi zdravstveni radnici se savetuju da se imunizuju protiv hepatitisa B kako bi preva-
shodno zastitili sebe, a takodje, prema Zakonu o zastiti stanovniStva od zaraznih bolesti,
svi zdravstveni radnici su i u zakonskoj obavezi da se vakciniSu. Neispunjavanje odredbi ovog
Zakona je krivi¢no delo kaznjivo Zakonom.

Zdravstveni radnici, pogotovo medicinske sestre, posebno su izloZzene perkutanom prenosu

infektivnih agenasa.Ukoliko se sestra povredi kontaminiranom iglom, HBsAg i HBeAg
pozitivnog bolesnika, rizik za dobijanje akutne HBV infekcije se krec¢e od 22% do 31%.

Mere izolacije

Izolacija izvora — spreciti prenos mikrooorganizama sa inficiranih bolesnika, koji mogu biti
izvor infekcije za osoblje ili druge bolesnike

Zastitna izolacija — spreciti infekciju kod imunokompromitovanih koji su vise podlozni
infekcijama od drugih osoba ili iz okoline

Opste / Standardne mere zastite
Higijena ruku:

e pre kontakta sa pacijentom



e pre aseptickog zahvata

e posle izlaganja telesnim te¢nostima
e posle kontakta sa pacijentom

e posle kontakta sa okolinom

U zdravstvstvenim ustanovama:

e Nositi rukavice ako postoji opasnost od dodira sa telesnim te¢nostima zaraZzenim
virusom

e Nositi masku za nos i usta, kao i naocare, ako postoji opasnost od prskanja telesnih
tesnosti ili stvaranja sitnih kapljica ( aerosoli) u kojima je sadrzan virus

e PaZljivo odlagati Siljate i oStre predmete ( igle, razbijeno staklo) koji su bili u dodiru
sa krvlju ili telesnim tecnostima ( ne vracati igle u zastitne kapice)

o Koristiti posebnu opremu za dijalizu za zarazene i nezarazene bolesnike

e Pridrzavati se higijenskih pravila prilikom obrade instrumenata i predmeta koji dolaze
u dodir sa krvlju ili drugim telesnim te¢nostima.

ZAKONSKA REGULATIVA

Najbolji nadin za spreCavanje hepatitisa B je vakcinacija, koja je u naSoj zemlji obavezna
od 2006. godine.

U skladu sa Pravilnikom o imunizaciji i nac¢inu zastite lekovima (SI. Glasnik RS 11/06, 25/13,
63/13, 99/13, 118/13 1 65/14), ¢lan 34, obavezna imunizacija protiv akutnog virusnog
hepatitisa se sprovodi kod svih nevakcinisanih i nepotpuno vakcinisanih lica u zdravstvenim
ustanovama ukljuujuc¢i i ucenike i studente zdravstveno obrazovne struke, koji dolaze
u neposredan kontakt sa infektivnim materijalom.

U skladu sa ¢lanom 36. Pravilnika o imunizaciji i nacinu zastite lekovima (SI. Glasnik RS
11/06) kod nevakcinisanih i nepotpuno vakcinisanih lica u zdravstvenim ustanovama koja su
imala akcident sa infektivnim materijalom, obavezna zastita se sprovodi aplikovanjem
vakcine u 4 doze po Semi 0,1,2 i 12 meseci uz obavezno intramuskularno aplikovanje HBIGa
odmah po akcidentu ( prema uputstvu proizvodaca), a najkasnije do 12 sati od momenta
akcidenta sa prvom dozom vakcine, aplikovanjem u suprotni ekstremitet.

Revakcinacija se sprovodi aplikovanjem jedne doze vakcine nakon 5 godina posle potpune
vakcinacije, kod lica koja imaju imunodeficijenciju ili su na dijalizi.

Prema odredbama Zakona o zastiti stanovniStva od zaraznih bolesti (SI. Glasnik RS 125/04),
¢lan 35, Komisija za zastitu od bolnic¢kih infekcija je duzna da sprovodi odgovarajuce strucne,
organizacione 1 druge propisane mere radi spreCavanja pojave, ranog otkrivanja i suzbijanja
bolnickih infekcija. Komisija za bolni¢ke infekcije svake zdravstvene ustanove treba da na
osnovu procene rizika od infekcije HBV svih zaposlenih, kao i lica koja u njima obavljaju
praksu/staz/obuku, iskaze broj lica koja treba imunizovati tokom godine. Teritorijalno nadlezni
12JZ/Z2ZJZ (Centri za prevenciju i kontrolu bolesti) na osnovu iskazanog broja obveznika, a



prema broju doza, iskazuju plan potreba za ovom vakcinom krajem godine za narednu, na
godisnjem nivou.

Slika 34— jetra
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