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 تشکر  تقدیر و

کميته کشوری محترم  اند شامل اعضایهمکاری داشته Bراهنمای درمان هپاتيت بدینوسيله از کليه عزیزانی که در تهيه  

 شود.   تشکر و قدردانی می راهنمای درمان مراقبت و درمان هپاتيت، گروه مشاورین و گروه تدوین کننده

 کمیته علمی مراقبت و درمان هپاتیت:محترم  اعضای

   ن پژوهشی وزارت بهداشتعضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تهران، معاو      دکتر رضا ملك زاده

 عضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی  درمانی شهيد بهشتی       سياریدکتر علی اکبر 

 يرهای واگعضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی ایران، ریئس مرکز مدیریت بيماریدکتر محمد مهدی گویا    

 عضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی  درمانی دانشگاه بقيه الله موید علویان     دکتر سيد

 عضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تهران              محرز مينو دکتر

 تی  درمانی شهيد بهشتیعضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداش           مردانی دکترمسعود

 عضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی شهيد بهشتی            دکتر محمود نبوی

   مرکز  آموزشی تحقيقاتی قلب و عروق شهيد رجایی عضو هيات علمی   دکتر مهرداد حق ازلی   

 لوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تهران، رئيس شبکه هپاتيتعضو هيات علمی دانشگاه ع     دکتر اميرعلی سهراب پور

 رئيس پژوهشکده بيماریهای گوارشی -عضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تهران          یمحمد رضا زال دکتر

 شهيد بهشتی مات بهداشتی درمانیعضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خد             یشهناز سال دکتر

 هاعضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی شهيد بهشتی، معاون مرکز مدیریت بيماری       شهنام  عرشی دکتر

 رئيس اداره کنترل هپاتيت، وزارت بهداشت درمان و آموزش پزشکی     دکتر رشيد رمضانی 

 دانشگاهتحقيقات و فناوری  عضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی زنجان، معاون     دکتر  عليرضا شغلی   

 :(به ترتیب حروف الفبامراقبت و درمان هپاتیت )مشاورین  اعضای محترم 

 شبکه هپاتيت بير علمیدعضو هيات علمی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تهران،  دکتر امير انوشيروانی
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 یش گفتار پ

 های در کنار هم ، شایع ترین علت سيروز کبدی ، سرطان  کبد و مرگ و مير ناشی از هپاتيت  Cو  Bهپاتيت 

 42 فقطولی  است  ، مهمترین  راه پيشگيری از ابتلاBهپاتيت   واکسيناسيون عليرغم آن که .ویروسی است

مرگ  به علت هپاتيت  هزار  900هر سال  .دسترسی دارندبه واکسن در بدو تولد در جهان کودکان  درصد

B  هپاتيت  مبتلایان به  صددر  10  این در حالی است که تنها رخ می دهدB هستند از وضعيت خود آگاه.  

کشور در جهان از جمله ایران متعهد به اهداف سازمان جهانی بهداشت در  120بالغ بر ا در همين راست

  :اهداف عبارتند ازاین  اند. شدهشمسی(  1410ميلادی)  2030تا سال  های ویروسی خصوص حذف هپاتيت

o   های درصدی موارد جدید  ابتلا به هپاتيت 90کاهشB و C 

o های ویروسی مزمن برای هپاتيتهای کليدی دسترسی همگانی به درمانB و C  80تا 

 های مرتبط با هپاتيت شود.مرگ یدرصد 65تواند باعث کاهش درصد که این امر می

 انهيدرمان سال نهیاست. هز دهیدلار برآورد گرد ونيليم 450 ایران رد B تيهپات یبار اقتصاد 2013در سال 

  نیاز ا یادارو قسمت عمده نهیکه هز است دلار ونيليم 226بر  در کشور بالغ B تيبه هپات مبتلا مارانيب

و بهبود کيفيت زندگی  ی فرد مبتلابقامزمن، افزایش  Bهپاتيت هدف اصلی از درمان  .شودیرا شامل م مبلغ

 متعاقب آن است. هپاتوسلولار کارسينوم  پيشگيری از پيشرفت بيماری و با

 های ویروسیدستيابی به اهداف برنامه جامع حذف هپاتيتو   B هپاتيتمبتلایان  به  در راستای تسهيل درمان

، های واگير وزارت بهداشتمرکز مدیریت بيماریتوسط  "مزمن در ایران Bراهنمای درمان هپاتيت "، در کشور

  . است و تدوین شدهتهيه شبکه هپاتيت ایران و  درمان و آموزش پزشکی

هداشتی کشور و توان علمی پزشکان عمومی دوره دیده  شاغل برآنيم تا از بستر و ظرفيت سطح یك نظام ب

ا این ب طابقمدقيقاٌ پزشکان عمومی مذکور ضمن شناسایی بيماران،  تا  در این سطح حداکثر استفاده را نمایم

 در پایان از همکارانی که در تهيه اقدام نمایند. تخصصی وحیا ارجاع مبتلایان به سط /راهنما نسبت به درمان و

 . شوداند تقدیر مینمودهصميمانه تلاش  ،این راهنمای ارزشمند تدوینو 

 

 دکتر محمد مهدی گویا

 های واگیررئیس مرکز مدیریت بیماری
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 اختصارات

 

  

APRI AST to Platelet Ratio Index 

DAAs Direct Acting Antivirals 

HBV Hepatitis B virus 

HCV Hepatitis C virus 

 

HCC Hepatocellular Carcinoma  

HDV Hepatitis D virus 

HIV Human Immunodeficiency Virus 

 

FIB-4 Fibrosis-4 

 

MSM Men Who Have Sex with Men 

 

PCR Polymerase Chain Reaction 

 

PLWH People Living with HIV 

 

TAF Tenofovir alafenamide 

 

TDF Tenofovir disoproxil fumarate  
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 در جهان و ایران بیماری اپیدمیولوژی

دو رشته ای متعلق به خانواده هپادنوویروس است.  DNA یك ویروس  B(HBV) ویروس هپاتيت

که  به علت سياست های واکسيناسيون  یك مشکل جهانی در حوزه بهداشت عمومی است HBV عفونت

ميليون  250د که در جهان بيش از تخمين زده می شو و مهاجرت، با تغييرات اپيدميولوژیك همراه است.

 HBV نفر در اثر بيماری کبدی مرتبط با 600000باشند. از این تعداد، سالانه تقریبا  HBV نفر، ناقل

(  بوده که شایع ترین ژنوتایپ بيماری در ایران،   A-Iژنوتایپ )  9فوت می کنند.  این ویروس دارای 

 است. Dژنوتایپ 

متفاوت است. بر این اساس، مناطق مختلف جهان به سه دسته تلف جهان در نواحی مخ B شيوع هپاتيت

 شوند:تقسيم می

 (درصد 2کمتر از  ناقلیميزان شيوع  )واحی با شيوع کم ن (1

 (درصد 2-8 ناقلیميزان شيوع ) با شيوع متوسط نواحی (2

ن هپاتيت بالاترین ميزان عفونت مزم :(ددرص 8بيشتر از  ناقلیميزان شيوع )نواحی با شيوع بالا  (3

B   در افریقای زیر صحرا، شرق آسيا ، نواحی آمازون و بخش های جنوبی از اروپای  شرقی  و

 . گزارش شده است مرکزی

شود و محسوب می B تينسبتاً کمتر هپات وعيبا ش یدر حال حاضر جزو کشورها رانیاعليرغم اینکه 

دیده  در کشور  B تيهپات یشروند کاهدرصد است  و  2/1شيوع عفونت در جمعيت عمومی حدود 

ز بالاتر ا وعيو بلوچستان رقم ش ستانيسو  گلستان های استان شاملمناطق  یدر برخمی شود ولی 

 است.    % 3و حدود  همناطق کشور بود ریسا

 Bویروس هپاتیت  های انتقالراه

 های خونی آلوده انتقال از راه خون و فرآورده .1

 قاشق، فيلتر و پایپ ،تزریقی آلوده شامل سرنگ و سوزن از طریق استفاده مشترک از وسایل 

 مشترک، 
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  های خونی غربال نشده،خون یا فرآورده دریافت 

 با وسایل آلوده،  1خالکوبی/ تاتو و سوراخ کردن بدن 

 غير استریلتجهيزات یا استفاده از  در محيط غير بهداشتی پزشکی مان پزشکی یا دنداندر، 

 غير ایمن با خون و ترشحات بدن افراد مبتلا، تی درمانیتماس اتفاقی پرسنل بهداش 

   تيغ ریش تراشی، قيچی و ماشين اصلاح مشترکی که با خون فرد مبتلا آلوده شده باشد و

توانند به عنوان عامل بلافاصله بدون تميز کردن، مورد استفاده قرار گيرد. این وسایل می

 خطر، ولی با احتمال کم باشند،

  لوده به صورت مشترک،مصرف مسواک آ 

 انتقال ویروس از طریق ارتباط جنسی. .2

در ترشحات بدن از قبيل مایع منی و ترشحات مهبلی )واژینال( وجود دارد.  Bویروس هپاتيت 

 رهبدون استفاده از کاندوم با  محافظت نشده و رابطه جنسی بنابراین، خطر انتقال بيماری از طریق

 بسيار بالا است.  فرد آلوده

  های صورت وجود خون در زمان ارتباط جنسی )خون قاعدگی یا خون ناچيز در تماسدر

 یابد.جنسی مقعدی(، احتمال انتقال افزایش می

 بيشتر است.   2خطر انتقال ویروس در مردانی که ارتباط جنسی با سایر مردان دارند 

  ا وجود عفونت های آميزشی یدر صورت وجود زخم در ناحيه تناسلی یا زخم به علت عفونت

 یابد. وی، احتمال انتقال افزایش میآیهمزمان با اچ

 انتقال از مادر آلوده به نوزاد )انتقال عمودی یا ورتيکال( .3

انتقال عمودی به انتقال ویروس از مادر به فرزند در دوران بارداری حين زایمان یا دوران نوزادی  

 .شود. شيردهی باعث انتقال ویروس نمی شودگفته می

                                                      
1 Piercing Body 

2 MSM( Men who have Sex with Men) 
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    ویروس های عدم انتقالراه

استفاده از ظروف و وسایل غذاخوری ، فرد مبتلا روبوسی با دست دادن و طریق از  Bویروس هپاتيت  

استفاده از سرویس و  عطسه و سرفه، از راه هوا، معاشرت معمولی در محل کار و منزل، مشترک

 .شودمنتقل نمی شنا کردن در استخر/ بهداشتی مشترک

 Bری هپاتیت غربالگ

 :عبارتند از B هپاتيت برای ابتلای به  بيشترین خطر در معرض هایگروه

  هپاتيت در کشورهایی که متولد یا ساکن  افرادB شایع است جادر آن، 

    مادران مبتلا به هپاتيت  ازنوزادان متولد شدهB، 

   بطه جنسی رابا  افراد نی،کننده یا دارای سابقه تزریق مواد مخدر و مواد غير قانوافراد تزریق

رابطه جنسی با فردی  افرادی دارای متعدد، جنسی کایشربا  افراد ) به خصوصمحافظت نشده 

 (با افراد تن فروش تجاریرابطه جنسی افراد دارای  ، MSM از مناطق پر خطر،

   لا به انی که با بيماران مبت، کسافراد مبتلا مانند اعضای خانواده 1تماس نزدیكافراد دارای

 دارند،طولانی مزمن تماس  B هپاتيت

 ميلادی(،  1995شمسی ) 1374های خونی قبل از سالافراد با سابقه دریافت خون و فرآورده

 ها از نظر هپاتيت در سازمان انتقال خون در ایران،آغاز غربالگری خون یعنی قبل از

 ،افراد با سابقه مصدوميت و مجروحيت جنگی 

 رای سابقه زندان،زندانيان یا افراد دا 

 ،افراد مبتلا به هموفيلی و تالاسمی، تحت همودیاليز یا دارای سابقه دیاليز 

 ،بيماران با سابقه پيوند عضو 

  ،افراد دارای سابقه خالکوبی یا حجامت 

                                                      
1 Close contact 
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  افرادی که باHIV 1کنندزندگی می 

   2های اتفاقی شغلی با سوزن آلودهسابقه تماس افراد با  

 دوره کمون بیماری

 .روز است 180تا  30دوره کمون بيماری بين 

 Bپیشگیری از ابتلای به هپاتیت 

 عبارتند از: Bهای پيشگيری از ابتلای به هپاتيت راه

 )های پرخطر و در معرض خطرنوزادان و گروه (های هدفدرگروه Bواکسيناسيون هپاتيت  .1

 در:  به همراه تزریق واکسن B 3نوگلوبولين اختصاصی هپاتيتوتزریق ایم .2

 نوزادان متولد شده از مادر مبتلا به هپاتيتB ، 

  های اتفاقی شغلی یا غير شغلی با ابزار تيز و برنده و سوزن افراد غير ایمنی که تماس

 مشکوک به آلودگی دارند،

 دارند.یا مبتلا  در افراد غير ایمنی که ارتباط جنسی محافظت نشده با افراد مشکوک 

 و سایر وسایل  تيز و برندهاز وسایل تزریق مشترک  ده پرهيز از استفا .3

داری در دوران مجرد بودن، وفاداری به همسر در زمان تاهل و روابط جنسی محافظت خویشتن  .4

 ترین راه پيشگيری از انتقال هپاتيت از طریق جنسی،شده به عنوان مهم

 و اتفاقی  رعایت اصول احتياطات استاندارد برای پيشگيری از ابتلای شغلی .5

                                                      
1 PLWH( People Living With HIV) 

2 Needle Stick injury 

3 HBIG 
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 واکسیناسیون

ميلی ليتر به صورت عضلانی  1سال،  10ميلی ليتر، برای افراد بالای  5/0سال و کوچکتر  10برای افراد 

شود. در بزرگسالان دیاليزی ماه پس از اولين مراجعه( تزریق می 6در سه نوبت )بدو ورود، یك ماه و 

دو برابر است. در حال حاضر کليه نوزادان  و بزرگسالان مبتلا به نقایص سيستم ایمنی دز واکسن

بيماری کزاز، دیفتری، سياه سرفه، هپاتيت  5متولد شده در کشور با دریافت واکسن پنتاوالان بر عليه 

B  و هموفيلوس آنفلوانزایB شوندایمن می. 

  تشخیص

تا  2ولاٌ ژن معماین آنتی است.در خون  HBs-Agاز طریق انجام آزمایش  Bعفونت هپاتيت تشخيص 

و قبل از ظاهر شدن علائم بالينی، در سرم خون فرد آلوده،  Bهفته بعد از تماس با ویروس هپاتيت  10

 شود. مثبت می

 HBs-Agشود.وجود ماه از سرم پاک می 6تا  4طی  HBs-Agدر عفونت حاد خود محدود شونده، 

ژن در خون، از پاک شدن این آنتیماه، به مفهوم عفونت مزمن است. چند هفته بعد  6به مدت بيش از 

شود. در این فاصله زمانی یعنی زمان بين پاک در خون ظاهر می Anti-HBsبادی ضد آن با نام آنتی

       گيری، اندازهB هپاتيت تنها روش تشخيص عفونت حاد ، Anti-HBsتا ظهور    HBs-Agشدن 

HBc (IgM )  - Anti وم ویرس هپاتيت در خون است. با توجه به این که ژنB  از جنسDNA است 

عفونت به دو شکل حاد و نيز بيماری قابل تشخيص است.  HBV-DNA( PCRبا انجام آزمایش )

 شود. مزمن دیده می
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Commonly Encountered Serologic Patterns of Hepatitis B Infection 

Interpetation Anti-HBe HBeAg Anti-HBc Anti-HBs HBsAg 

Acute hepatitis B, high infectivity - + IgM - + 
Chronic hepatitis B, high infectivity - + IgG - + 
1.Late acute or chronic hepatitis B ,low infectivity 

2.HBeAg negative(“precore-mutant”) hepatitis B   

( chronic or , rarely, acute) 

+ - IgG - + 

1.HBsAg of one subtype and heterotypic anti-

HBs(common) 

2.Process of seroconversion from HBsAg to anti-

HBs(rare) 

+/- +/- + + + 

1.Acute hepatitis B 

2.Anti-HBc”window” 
+/- +/- IgM - - 

1.Low-level hepatitis B carrier 

2.Hepatitis B in remote past 
+/- - IgG - - 

Recovery from hepatitis B +/- - IgG + - 
1. Immunization with HBsAg(after vaccination) 

2 .Hepatitis B in the remote past (?) 

3.False-positive 

- - - + - 
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 (Acute Infectionعفونت حاد) 

هپاتيت   است. درمان IgM anti-HBCو   HBsAg  بر مبنای وجود  HBVتشخيص عفونت حاد 

حاد بر مبنای وضعيت بالينی است. همه افراد در معرض خطر باید اقدامات لازم برای پيشگيری از ابتلا 

های خانگی و ارتباطات جنسی، که وضعيت ایمنی فرد مورد به عفونت  را انجام  دهند و در کليه تماس

 HBIG) )  یمونوگلوبولينو ا  B (  مشخص نيست باید  واکسن هپاتيت  Exposed personمواجهه)  

 تجویز شود.

 احتمال نارسایی حاد کبدی به دنبال .در اکثر بيماران مبتلا به عفونت حاد ، درمان عمدتاً حمایتی است

HBV  است. در بالغين  بدون نقص سيستم ایمنی ، احتمال پيشرفت عفونت حاد به  % 1حاد، کمتر از

 است . % 5کمتر از  HBV سمت عفونت مزمن

 : Acute HBVیکاسيون های درمان اند

 1.INR    هفته از شروع علائم 4به مدت بيش از   3بيلی روبين بالای باقی ماندن  . 2) کوآگولوپانی(  5/1بيشتر از 

دچار   هایی از بيماران هستند که پيش آگهی آنها نسبتاً بدتر است به عنوان مثال، بيماران زیر گروه

  HCVبيماران مبتلا به عفونت همزمان با  ،ران با بيماری کبدی، افراد مسنبيما،  1نقض سيستم ایمنی

درمان ضد ویروسی برای این بيماران هنوز  اما  به دليل وجود مطالعات اندک ، نقش .  HIVیا

 نامشخص است. 

انی گزینه های درم entecavir  یا  tenofovirدر گروه های با پيش آگهی بد که به درمان نياز دارند ، 

 هفته چهار  فاصله به متوالی آزمایش دو در) بيمار منفی شد   HBsAgپس از  اینکه  قابل قبول هستند.

 .نمود قطع را درمان توان می ، (هم از

                                                      
1 immunocompromised 
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نيز می توان استفاده کرد ، زیرا طول مدت درمان  با آنها به طور    Telbivudineیا Lamivudineاز   

مزمن) در بيمارانی که قبلاً   HBVکه  تمایز بين شعله ور شدن کلی کوتاه است ، ولی از آنجایی 

به طور ارجح است.   entecavir یا tenofovirحاد، مشکل  است ،  HBV تشخيص داده نشده اند( از

 به دليل فعاليت ضد ویروسی ضعيف آن استفاده نمی شود .   Adefovir از  معمول 

در  necroinflammationباکتریایی و احتمال افزایش  از مصرف اینترفرون به دليل خطر عفونت های

 .بيماران مبتلا به هپاتيت شدید یا نارسایی حاد کبدی ، باید  خودداری شود و مصرف آن ممنوع است

 (Chronic Hepatitis B) مزمن Bهپاتیت

 Bهپاتيت ماه است.  6به مدت بيشتر از   HBsAgبر مبنای وجود   Bتشخيص عفونت مزمن هپاتيت 

 فاز طبقه بندی می شود: 5مزمن به 

  HBeAg-positive chronic infection 

 HBeAg-positive chronic hepatitis 
 HBeAg-negative chronic infection 

 HBeAg-negative chronic hepatitis 
 HBsAg-negative phase 

 رند که عبارتند از:متعددی در درمان نقش دا پيچيده است و  فاکتورهای B  درمان هپاتيت مزمن  

  )متغيرهای بالينی )وجود یا عدم وجود التهاب کبدی و/یا سيروز 

  وضعيت ( پاسخ ایمونولوژیك بيمار به عفونتHBeAg ) 

  مثل ژنوتایپ و ویرال لود ( فاکتورهای ویرولوژیكHBV  ) 

  سال  و سابقه فاميلی  40ریسك فکتورهای پيشرفت بيماری) برای مثال سن بالای

 ( HCCلولار کارسينوما هپاتوس

 ارزیابی اولیه 

 ارزیابی اوليه بيماران شامل موارد زیر است: 
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  بررسی سابقه و معاینه فيزیکی با تاکيد بر ارزیابی وجود عفونت همزمان باHCV ،HDV 

های و بيماری کبدی و علائم و نشانه HBVسابقه خانوادگی عفونت   ;مصرف الکل  HIV;و/یا 

 سيروز.

 انجام آزمایش  : باایشگاهی بررسی آزمCBC ،BUN   ،تست های عمکرد کبدی و کراتينين 

(AST  وALT بيلی ،،)روبين توتال، آلبومين ،  آلکالن فسفاتاز PT- INR  آزمایشاتو  

 HBeAg ، anti-HBe ،(Viral Load) HBV DNAشامل   HBVتکثير ویروس  تشخيص

Quantitaive PCR     وHDV Ab. 

  برای بيمارانی که معلوم نيست نسبت به هپاتيتA  ایمن هستند یا خير بایدHAV IgG  چك

 شود. 

 و هموکروماتوز نظير سایر علل بيماری های  آزمایشگاهی ارزیابی  HCV      آزمایش  با

   .يمارانهمه ب  در HCV-Ab   ، فریتين و  TIBC  ،آهن

 HDV در بيمارانی که سابقه مصرف داروهای تزریقی دارند و  در مهاجرین از کشورهایی که

بررسی  HDVدر آنجا شيوع دارد )به عنوان مثال ، کشورهای جنوب یا شرق اروپا(  باید 

شود. با این حال بعضی از متخصصان توصيه می کنند که در  همه بيماران مبتلا به هپاتيت 

 چك شود.  HDV، باید یك بار  Bمزمن 

 غربالگری عفونت HIV در افرادی که تحت غربالگری روتين  :HIV  قرار نگرفته اند و افرادی

دارند به عنوان مثال ،  مصرف کنندگان   HIV به طور مداوم فاکتورهای خطر برای ابتلای به که

 انجام شود. HIVالگری باید غرب  MSM و ، افراد با تماس جنسی  متعدد 1تزریقی مواد مخدر

  غربالگریHCC : انجام و ماه یك بار 6هر .تئين وپرو آلفا فيتو های کبدیآنزیمبررسی با 

 ساليانه سونوگرافی کبد به صورت 

  (غربالگری برای فيبروز کبد با استفاده از تست های  غير تهاجمیvibration-controlled 

transient elastography  .و یا  با بيوپسی کبد ) 

                                                      
1 IDUs 
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                1های غيرتهاجمی فيبروز کبد، به ویژه اندازه گيری سفتی کبدامروزه می توان از ارزیابی

به جای بيوپسی کبد استفاده  کرد. با این وجود، سفتی کبد می تواند تحت تأثير التهاب و 

واحد در ليتر(،  100از  ) کمتربالا   ALTدر بيماران  باهمچنين فيبروز قرار گيرد، بنابراین ، 

ارزیابی  (  overestimate)  ممکن است  در اندازه گيری سفتی کبدی، فيبروز کبد بيش از حد

 .شود

 بیوپسی کبد  نقش

 . بيوپسی کبد ممکنست در موارد زیر مفيد باشد:ندارندبيشتر بيماران نياز به بيوپسی کبد 

 که به طور مداوم در بيمارانی ALT  بالا دارند اماDNA HBV   ،آنها بطور مداوم پایين  است

 بيوپسی کبد کمك می کند  تا سایر  علل بيماری کبد رد  شود.

  بيمارانی که کرایتریایی برای درمان ندارند اما از نظر بافت شناسی، در معرض خطر بيماری

برای آنها  مفيد خواهد بود. این افراد شامل  فعال یا پيشرفته  هستند و به همين علت، درمان 

 2از  کم تر آنها نرمال بوده یا  به طور خفيفی افزایش  یافته)  ALTبيمارانی است که سطح 

ماه( و یکی از  6به طور مداوم بالا بوده ) بيش از  HBV viral loadبرابر حد بالایی نرمال(، 

 ریسك فاکتورهای زیر را دارند:

 سال 40 سن بيش از 

   سابقه فاميلیHCC 

  فرد مبتلا همسر 

در بيماری کبدی، تصميم گيری برای انجام بيوپسی کبد،  بسته به مورد متفاوت بوده و بر مبنای 

 مشاوره با متخصص مربوطه  تصميم گيری می شود.

                                                      
1 liver stiffness  
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 تشخیص سیروز 

 اهی سيروز واضح است )مثلا وجود اسپلنومگالی یا آسيت یا خونریزی واریس مریگ (  

  لزومی ندارد اغلب کبد برای تشخيص سيروز بيوپسی. 

 از روش های تصویر برداری به خصوص  اگر بيمار سيروز واضح نداشته باشد

می توان استفاده نمود. استفاده از این روش ها در سطح   ( کبدفایبرواسکن )الاستوگرافی 

بيشتر به معنای سيروز  یا  KPa 5/12 عدددر فيبرواسکن  . دوم ارجاع قابل انجام است

 است. 

 در  ،در دسترس نباشد یا بيمار مشکل هزینه داشته باشد (فایبرواسکن )الاستوگرافی اگر

 هم بيشتر از  ALTميزان  باشد و 150.000بيشتر از  بيمار پلاکت صورتی که شمارش

AST  .ی هایمعيارمی توان از همچنين  باشد می توان بيمار را غيرسيروزی فرض کرد

 .هم استفاده کرد FIB4 یا APRI مثل

 به شرح زیر است.  APRI score نحوه محاسبه 

 

است.  همچنين شمارش پلاکت ها  به  40برابر با   AST 1نرمال لازم به ذکر است که   حد بالایی  

 محاسبه می شود. L/109صورت  

                                                      
1 Upper Limit  Normal( ULN) 
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شود لازمست ارائه می L  /610ها  به صورت  : از آنجا که نتایج ارائه شده توسط آزمایشگاهتوجه

صفر آن حذف شود برای مثال  اگر شمارش پلاکت در نتيجه آزمایش  3برای جایگذاری عدد در فرمول، 

 باشد.   100است عدد درج شده در فرمول باید  100000بيمار 

 : APRI score تفسير

برای پيش بينی  ٪72ی و ویژگ ٪76دارای حساسيت  1بيشتر از  APRI محققان نتيجه گرفتند که نمره

و  ٪77دارای حساسيت  7/0بيشتر از  APRI سيروز است. علاوه بر این ، آنها نتيجه گرفتند که نمره

برای پيش بينی فيبروز کبدی قابل توجه است . برای تشخيص سيروز، در صورتی که   ٪72ویژگی 

APRI score   می باشد. هرچه ٪46و حساسيت  ٪91باشد  دارای ویژگی  2مساوی یا بيشتر از  

 score APRI  عنی توانایی رد سيروز ی 1( ، ارزش پيشگویی کننده منفی5/0تر باشد )کمتر از  پایين

یعنی  توانایی  تایيد تشخيص  2( ارزش پيشگویی کننده مثبت 5/1بيشتر است. در مقادیر بالاتر )بيشتر از 

به تنهایی ممکن    APRIمك  کننده است.  سيروز بيشتر خواهد بود. مقادیر  بين این دو عدد کمتر ک

 است به اندازه کافی حساسيت لازم را برای رد بيماری نداشته باشد. 

FIB-4 ای است که استفاده از آن برای تعيين فيبروز کبدی کمك کننده است.  فرمول شاخص ساده

 محاسبه: 

) L/IU(ALT×√)L/910 (platelet count(/)L/IU(AST×)year(4 = Age -FIB 

 شود:به صورت زیر تفسير می FIB-4نتایج  

FIB-4   فيبروز خفيف=   به معنای  45/1کمتر از (عدم وجود سيروزF0-F1  اعداد بين ،)تا  45/1

 ( است. F4-F3فيبروز شدید یا  سيروز)  نشان دهنده 25/3نامعين و اعداد بالاتر از  25/3

 آنتی ویرال داروهای های درمان بااندیکاسیون

 تصميم گيری برای شروع درمان بر پایه  سه عامل زیر است: 

                                                      
1  negative predictive value 

 2  positive predictive value  
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  ،وجود یا عدم وجود سيروز 

  سطحALT  ، 

  سطحHBV DNA  

 اندیکاسيون ها برای آغاز درمان عبارتند ا ز: سایر

 و استفاده از ایمونوساپرس ها وجود همزمان  بدخيمی 

 ( سطح درمان زنان باردار واجد شرایطبارداری :HBV DNA  در  و 200000 از بيش

 ترایمستر سوم بارداری(

 (  Acute liver failure or decompensated cirrhosisنارسایی حاد کبدی یا سیروز جبران نشده ) 

به بيماری کبدی تهدید کننده حيات مبتلا شدند، باید درمان ضد  HBV برای بيمارانی که ثانویه به 

 ی زیر هستند:ویروسی شروع شود. این  افراد شامل گروه ها

  ، بيماران مبتلا به نارسایی حاد کبد )به عنوان مثالfulminant acute HBV ،chronic 

HBV severe exacerbation of ) 

  شده ونبيماران مبتلا به سيروز جبران HBV DNA   قابل گزارش باPCR  صرف نظر(

   (ALT از ميزان

های نوکلئوزید) تيد(ی باعث تثبيت رمان با آنالوگاین بيماران باید برای پيوند کبد ارزیابی شوند. د

نارسایی کبد را برعکس می کند. در صورت نياز به پيوند  دبيماری کبد شده و حتی در برخی موار

 راجعه را کم می نماید. HBV درمان ضد ویروسی، خطر ابتلا به  ،کبد

 (Compensated cirrhosis) ithPatients wبیماران با سیروز جبران شده  

 واحد بين المللی/ ميلی ليتر) بيش از  2000بيشتر  از   HBV DNAبيماران با سيروز جبران شده و 

سرمی، باید با داروی آنتی  ALTو سطح  HBeAgکپی در ميلی ليتر( ، صرف نظر از وضعيت  410

 ویرال تحت درمان قرار گيرند. 
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ان شروع شود زیرا یافته ها نشان داده واحد باشد نيز باید درم 2000کمتر از  HBV DNAاگر سطح 

پایين دارند، در مقایسه با آنهایی که سطح  HBV DNAاست که بيماران مبتلا به سيروز  که سطح 

HBV DNA  آنها قابل گزارش نيست در معرض خطر بيشتری برای ابتلای بهHCC هستند. 

 (  Patients without cirrhosisبیماران بدون سیروز)   

 HBeAg-positive (immune active phase)  

o   برای بيماران بدون سيروز باHBeAg  ،بدون در نظر گرفتن ضایعه پاتولوژی کبد،  مثبت

واحد بين المللی / ميلی  20000 از بيشتر HBV DNAدرمان باید زمانی شروع شود که 

(  ULNیی)برابر حد نرمال بالا 2بيشتر از  ALTکپی در ميلی ليتر( و  510 ليتر)  بيش از 

 است.

o  در بيماران HBeAg 3-6اند، درمان باید به مدت که به تازگی تشخيص داده شدهمثبت 

 HBeAgخود به خودی  seroconversionماه به تاخير بيفتد تا مشخص شود که آیا 

 اتفاق افتاده است یا خير. 

o سطح سرمی بيماران مبتلا به هپاتيت مزمن که به طور دائم ،ALT   برابر حد  2آنها کمتر از

 ALT( است می توانند  تحت نظر قرار گيرند و در صورتی که سطح  ULNبالایی نرمال )

 سرمی بيشتر شد درمان شوند. موارد استثناء این قانون عبارتند از :

   در افرادی که هپاتيت در آنها به طور مکرر شعله ور می شود) در این افراد HBeAg  

 منفی نمی شود( 

  وری ایکتر بيماران مبتلا به شعله 

   افراد با یافته های هيستولوژیك  به نفع بيماری فعال یا پيشرفته کبدی )مانند التهاب

 فيبروز / سيروز(  bridgingمتوسط / شدید یا 

   مانند( بيماران با تظاهرات خارج کبدیpolyarteritis nodosa   وابسته بهHBV  ) 

  سال که 40ران با سن بالاتر از بيما HBeAg   بامثبت مانده و HBV DNA   بالا 
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  سابقه خانوادگی  افراد باHCC در این بيماران آستانه پایين تری برای( HBV 

DNA  و ALT )وجود دارد 

  را ارائه می دهند که آنها  را مستعد مواجهه  یبهداشتی درمانی که پروسجرهای پرسنل

 می کند. 

( ،درمان می تواند immune tolerant phaseنرمال ) ALT مثبت با HBeAg بيماران اگرچه در

در جریان درمان، کم است. فواید   HBeAg منجر به سرکوب ویروس شود ، اما احتمال تغيير سرمی

 HBV درمان طولانی مدت در چنين بيمارانی ، که بيشتر آنها آسيایی و جوان هستند و دارای عفونت

د هستند ، باید در مقابل خطرات مقاومت به دارو ، عوارض جانبی و هزینه درمان بررسی اکتسابی حا

 رخ می دهد و  HBeAg شود ، به خصوص که  در بعضی از این افراد، تغيير سرمی خودبخودی

  بيماری برای سالها  در حالت فروکش می ماند.

 مثبت: HBe Agدر  بيمار 

 بيشتر فرد سن اگر :باشد ULN برابر 2  از کمتر ALT و 20000 از بيش   DNAکه صورتی در (1

 که صورتی در. شود مانيتور باید بيمار  باشد داشته HCC فاميلی سابقه و  بوده سال 40 از

ALT برابر 2  از بيشتر مجدد ULN در یا داشته شدید تا متوسط التهاب کبد بيوپسی در ، شود 

 درمان باید(  F2 از بيشتر یا مساوی  METAVIR score) باشد داشته فيبروز اسکن فيبرو

 شود

 شود درمان باید :باشد ULN برابر 2  از  بيشتر  ALT و 20000 از بيش   DNAکه صورتی در (2

 

 HBeAg-negative chronic hepatitis 

 ALT)منفی HBeAg  مزمن هپاتيت بيماری تشخيص از پس بلافاصله است ممکن گروه این در 

 ، شود آغاز درمان( ليتر ميلی/  المللی بين واحد HBV DNA> 2000 و ULN  برابر 2 از بيشتر

 به درمان در تأخير ، وجود این با.  افتد می اتفاق ندرت به پایدار بهبودی درمان، عدم صورت در زیرا

(  العمر مادام اغلب و) مدت طولانی درمان به نياز و  بيماری از فرد  تا دهد می  اجازه  ماه 3 تا 2 مدت

 .شوند درمان از پيروی اهميت متوجه ندارند سيروز از شواهدی که بيمارانی در و داشته بهتری رکد
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 از inactive carrier state تمایز برای ، ارندد ULN  برابر 2 از کمتر  ALT که کسانی برای 

نفی م HBeAg در بيماران .مورد نياز است  بيمار  سریال پيگيری منفی، HBeAg     مزمن هپاتيت

طبيعی یا  کمی بالا دارند  ALT واحد بين المللی / ميلی ليتر و HBV DNA> 2000 که سطح سرمی

مد نظر قرار گيرد  تا مشخص شود آیا این روش  یا  الاستوگرافی) فيبرواسکن ( کبد باید بيوپسی کبد

  .درمانی ضروری است یا خير

المللی / ميلی ليتر(  بيشتر احتمال دارد  که   واحد بين 1000کمتر از )  پایين HBsAg بيماران با سطح

  بالاتر دارند. HBsAg باشند تا آنهایی که سطح inactiveدر فاز 

 بیماران تحت درمان با ایمونوساپرسیو 

با ایمونوساپرسيو ،  یا آمينوترانسفراز ، قبل از شروع درمان  HBV DNA   صرف نظر از سطح

مزمن، درمان آنتی ویرال انجام شود این بيماران در صورت  HBV باید  برای اکثر بيماران مبتلا به

قرار دارند . ميزان خطر، تحت تأثير نوع  HBV درمان ایمونوساپرسيو ، در معرض خطر فعاليت مجدد

 ماده ایمونوساپرسيوی است که مورد استفاده قرار می گيرد.

  زنان باردار 

باردار، مشابه اندیکاسيون های کلی است که برای  اندیکاسيون های درمان آنتی ویرال برای زنان 

بين المللی /  واحد 200000 از بيش )دارندزنان غير باردار وجود دارد.  برای زنانی که وایرال لود بالا 

به منظور پيشگيری از انتقال بيماری از مادر به فرزند، درمان باید در ترایمستر سوم ميلی ليتر(، 

 اگر سطح آمينوترانسفراز مادر نرمال باشد.بارداری آغاز شود حتی 

   HCCبیماران با  هپاتوسلولار کارسینوم 

   entecavirیا   tenofovirتيد(ی  مثل باید با یك آنالوگ نوکلئوزید)  HCCهمه بيماران مبتلا به  

  HBVبود پيش آگهی درمان شوند.  درمان با این آنالوگ می تواند باعث کاهش احتمال  عود یا به

 بعد از درمان قطعی شود.  HCCمرتبط با 
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  HCVبیماران با عفونت همزمان  

با داروهای ضد ویروسی مستقيم HCVبرای دارند اگر  HCV و  HBVبيمارانی که عفونت همزمان  

 HBVنگيرند، در معرض خطر فعاليت مجدد  درمانی HBV( درمان شوند  و برای  DAAsالاثر) 

 هستند.

 در بيمارانHBs Ag   که کرایتریای دریافت درمان آنتی ویرال برای درمان مثبتHBV  ،دارند

آغاز شود . برای بيمارانی    HCVدرمان  فوق  باید به طور همزمان یا  قبل از شروع درمان 

هفته بعد از  12و تا   HCVرا ندارند ، در طی درمان   HBVکه کرایتریای شروع درمان 

هفته یك بار اندازه گيری  4آنها به طور منظم مثلاٌ هر   HBV DNAباید سطح   HCVدرمان

 بایستی ،باشدوجود نداشته    HBV DNAدر صورتی که امکان اندازه گيری مرتب  شود.

  شروع شود.  نوکلئوزید) تيد(ی هایآنالوگ  Bبا هر سطح ویروسی هپاتيت  برای بيمار

  در بيمارانی کهHBs Ag  منفی وHBc Ab در طی درمان مثبت دارند  ،DAAs  برایHCV  ،

پایش شود   ALTکم است. در این حالت توصيه می شود تا سطح  HBVخطر فعاليت مجدد 

 HBVو  HBsAgشامل   HBVدر طی درمان، مارکرهای   ALTو در صورت افزایش 

DNA   .باید بررسی شود 

  VIH همزمان عفونت با بیماران

نوع درمان  GFRباشد بر اساس عدد  یا انتکاویر  TAF یاشامل تنوفویر باید   HIVدرمان ضد 

  متفاوت خواهد بود. 

 درمان با داروهای آنتی ویرال

 هدف از درمان با آنتی ویرال عبارت است از : 

  سرکوبHBV DNA  

  منفی شدنHBe Ag  در بیمارانی که (HBe Ag  ) اولیه آنها مثبت است 

   منفی شدنHBs Ag  
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پاک می شوند ،   HBsAg و HBeAg (، به ویژه در افرادی که از SVR)پاسخ ویروسی پایدار 

و با گذشت زمان با  necroinflammatoryسرم ، کاهش فعاليت  ALT تقریباً با  نرمال شدن

 کاهش فيبروز همراه است .

مزمن ) نظير  HBV درمان ضد ویروسی همچنين می تواند خطر عوارض طولانی مدت ناشی از

برای بعضی از بيماران،  به دیگران را کاهش دهد. HBV ( و همچنين انتقالHCCنارسایی کبد و 

درمان آنتی ویرال فوری اندیکاسيون دارد ، در حالی که برای برخی دیگر ، ممکن است با نظارت 

 :عبارتند از مزمن معمولاً  HBV دقيق درمان به تعویق بيفتد.راهکارهای درمانی برای

  اینترفرون pegylated peglated (PegIFN)  یا 

  nucleos(t)ide analogue  مثل (tenofovir   یاentecavir   ) 

 ینترفرون ا

 compensated   کبدینقش اصلی اینترفرون در درجه اول،  در درمان بيماران جوان با بيماری 

 HBVمزمان با عفونت ه بيماران  همينطور و است که تمایلی به دریافت درمان طولانی مدت ندارند

 پيش بينی کننده های پاسخ به درمان با اینترفرون عبارتند از:. HDVو 

 بيماران HBeAg ،مثبت 

  بيماران با ژنوتيپ A  و تا حد کمتر  بيماران با  ژنوتيپ B ، 

   کم بودن سطح HBV DNA و سطح بالای ALT   

 (ی عبارتند از: تيد) زیدمزایای استفاده از اینترفرون در مقایسه با آنالوگ های نوکلئو

  ، محدود بودن مدت زمان درمان با آن 

 .فقدان انتخاب واریانت های مقاوم و پاسخ ماندگارتر است 

رف در مص عوارض جانبی اینترفرون برای بسياری از بيماران نگران کننده است و با شيوع کمتر

 decompensatedبيماری  بيماران مبتلا به ،ممکنست عوارض شدید دیده شود. در زنان باردارآن 

 د.استفاده شواز اینترفرون نباید   ،و  بيماران با هایپرتانسيون پورتال compensatedیا سيروز  
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 peginterferonاینترفرون آلفا  به صورت  تزریق زیر جلدی  تجویز می شود. فرم ارجح آن  

alfa-2a  هفته ) تقریبا یك  48مدت  ميکروگرم یك بار در هفته به 180است که  ميزان تجویزی آن

می باشد. در  منفی HBeAg مثبت یا HBeAg مزمن HBV سال ( برای بيماران مبتلا به 

دسترس نباشند، باید از اینترفرون د( درتي) زیدهای نوکلئوآنالوگ و  PegIFNصورتی که 

 .استاندارد استفاده شود

Nucleos(t)ide analogues   

د(ی وجود دارند.  عامل پيش بينی کننده پاسخ به درمان، تا حدودی به يت)زیدچندین آنالوگ نوکلئو 

 :بيمار بستگی دارد HBeAg وضعيت

( به آنالوگ HBV DNAمثبت: احتمال پاسخ ویرولوژیك ) ساپرشن  HBeAg برای بيماران

با این حال ، پاسخ   .است HBV و نوع ژنوتيپ ALT نوکلئوتيد) نوکلئوزید(ی مستقل از سطح

مانند اینترفرون ، در افرادی که دارای آمينوترانسفرازهای بالای    HBeAg  )ژیکی) کليرانسسرولو

سرم  آنها کمتر  یا مساوی  ALT     به عنوان یك قاعده کلی در افرادی که . سرم هستند بيشتر است

جر به دارند ، درمان با هر یك از این داروها در مقایسه با  عدم  درمان ، من ULN برابر    2

seroconversion  بالاتر HBeAg شود.نمی  

بالایی دارند،  پس از شروع درمان با آنالوگ های نوکلئوزیدی،  HBV DNAدر بيمارانی که سطح

 در چنين بيمارانی ، .غير قابل  گزارش شود HBV DNA مدت زمان بيشتری طول می کشد تا

HBV DNA با این حال ،  قابل گزارش است. ،رماندو سال  پس از د تا غالباً یك و گاهی اوقات

 HBV DNA تا زمانی که سطحباید درمان با همان آنالوگ نوکلئوزیدی به عنوان  مونوتراپی، 

  .همچنان رو به کاهش  باشد ادامه یابد

یا   HBsAg پيش بينی پاسخ به درمان )به عنوان مثال منفی شدن  منفی:  HBeAgبرای بيماران

است. به دليل نياز به درمان طولانی مدت  قتد پس از قطع درمان( کمتر SVR پاسخ ویروسی پایدار=

و / یا آبنورماليته بافتی قابل توجه   ALT، درمان فقط برای کسانی که دارای افزایش مداوم یا متناوب 

 فيبروز / سيروز( توصيه می شود. bridgingهستند )التهاب متوسط / شدید یا 
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 در دسترس عبارتند از : Nucleos(t)ide analogues عوامل

1)  Entecavir 

فعاليت ضد ویروسی  قوی و مقاومت کم در برابر دارو در بيمارانی است ،  entecavir مزیت اصلی 

نباید برای  entecavir با درمان تا پنج سال(. با این حال ، از % 1که تجربه درمان ندارند )تقریباً 

از بيماران مقاوم به لاميوودین  ٪50ميووین استفاده شود ، زیرا  در  مقاوم به لا HBV بيماران مبتلا به

صورت خوراکی به   entecavir ، مقاومت مشاهده شده است . entecavirسال درمان با  5پس از 

 دارو باید  تعدیل یابد . تجویز می شود. برای بيماران با کاهش عملکرد کليه،  دوز

 مقدار  دریافت درمان نداشته اند که تاکنون سابقه سال   16ز برای بالغين و نوجوانان بالاتر ا ،

 .ميلی گرم،  یك بار در روز است 5/0توصيه شده 

 ميلی گرم روزانه افزایش  1ارند ، دوز باید به د 1برای افرادی که بيماری کبدی جبران نشده

 .یابد

 ميلی گرم در  1ار دارو به در بيمارانی که در گذشته تحت درمان با لاميوودین بودند ، باید مقد

 روز افزایش یابد. با این حال ، برای چنين بيمارانی ، تنوفوویر ارجح است.

:  این دارو در داخل سلول به کولين تری فسفات ، فسفریله شده  و با entecavir مکانيسم اثر 

باعث   ،آنزیمیشود. مهار   Bسوبستراهای طبيعی رقابت کرده تا باعث مهار پليمراز ویروس هپاتيت 

 ویروس کاهش می یابد.  DNAمهار فعاليت ترانس کریپتاز معکوس شده که در نهایت ساخت 

2)   Tenofovir 

Tenofovir  می تواند به عنوان خط اول درمان در بيمارانی که تاکنون تجربه درمان نداشته اند ، افراد

الوگ های نوکلئوزیدی )به عنوان مثال ، با مواجهه قبلی و افراد با مقاومت دارویی نسبت به سایر آن

 دو شکل از تنوفویر وجود دارد :   .لاميوودین( استفاده شود

 tenofovir disoproxil fumarate(TDF)   

 (TAF) tenofovir alafenamide  

                                                      
1 decompensated 
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ميلی گرم روزانهTDF  (300  )ميلی گرم( نسبت به  25)   TAFبرای  بيشتر بيماران  استفاده از 

 البته به شرط موجود بودن دارو.ارجح است. 

تغيير  TAFشروع شده، پيشنهاد بر این است که درمان به   TDFدر  بيمارانی که در  ابتدا برای آنها 

تر و افرادی که ریسك فاکتورهایی مثل نارسایی کليوی  یا یابد به خصوص در بيماران مسن

مؤثر است و از طرفی با سميت کليوی TDFبه اندازه  TAFبه نظر می رسد که  استئوپروزیس  دارند.

تا زمانی که اطلاعات بيشتری در دسترس نباشد ، باید از مصرف  و استخوانی کمتری همراه است.

TAF در زنان باردار خودداری شود. 

: تنوفویر  یك مهارکننده ترانس کریپتاز معکوس  آنالوگ  نوکلئوزیدی  Tenofovirمکانيسم اثر 

 پليمراز ، باعث مهار تکثير ویروس هپاتيت می شود.  HBVدن کر که با مهار است  Bویروس هپاتيت 

3   )Lamivudine 

مهمترین مزیت لاميوودین ، ارزانتر بودن آن در مقایسه با سایر داروهای خوراکی و  وجود چندین  

، نباید از ، با توجه به ميزان بالای مقاومت در برابر دارو  اما سال تجربه در تأیيد ایمنی آن است

یا ماده ) لاميودین در دسترس نباشد. tenofovir یا entecavir لاميوودین استفاده شود ، مگر اینکه

هستند ،  HIV ممکن است هنوز هم در درمان  بيمارانی که مبتلا به ( emtricitabine مؤثر نزدیك 

  .به عنوان بخشی از یك رژیم ضد ویروسی نقش داشته باشد

،  HIV لاميوودین برای بزرگسالان با عملکرد کليوی طبيعی بدون عفونت همزمان دوز توصيه شده 

برای   .است ضروریتنظيم دوز  ،افرادی که کاهش عملکرد کليه دارند . درميلی گرم است 100روزانه 

به عنوان  (ميلی گرم یك بار در روز 300 ) به ميزان، از دوز بالاتر لاميوودین HIV بيماران مبتلا به

 استفاده می شود. HIV خشی از رژیم ضدب

4  )Adefovir 

در  ، ترجيحاٌ lamivudinمقاوم  به  HBV در درمان بيماران مبتلا به adefovirمهم ترین نقش  

 tenofovirجایگزین شده است.   tenofovir با این حال ، این نقش توسط . ترکيب با سایر عوامل است

 adefovirتجویز ،  در صورت  .اده شود، قوی تر و مؤثرتر استهنگامی که به صورت مونوتراپی استف
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بيماران با اختلال عملکرد کليه، باید فاصله  ميلی گرم در روز است.  در 10به صورت خوراکی، دوز آن 

 تنظيم شود. هادوز

ویروس  بيماران یا   % 25حدود  در ، سرکوب ویروس آهسته است و  adefovirبا دوز تأیيد شده 

در دوزهای بالا سميت کليوی دارد.   adefovirیا حداقل سرکوب را تجربه می کنند . نشده سرکوب 

به طور معکوس افزایش  ،سال درمان  4-5بيماران، بعد از  % 9تا  3ميلی گرم روزانه ، در  10با  دوز 

ش نشده گزار  adefovir   مقاومت به   ،پس از یك سال درمان  کراتينين سرم گزارش شده است

 است.  %29درمان، ميزان مقاومت به دارو  است ، اما پس از پنج سال

 هزینه اثربخشی داروها 

ممکن است هزینه  pegylated هنگ کنگ نشان می دهد که اینترفرون کشور درنتيجه یك آناليز  

  منفی HBeAg مثبت باشد، در حالی که برای بيماران HBeAg اثربخش ترین درمان برای بيماران

 است.   entecavirدارو   اثربخش ترین

 عامل اولیه  انتخاب

یا  tenofovir،  (تجربه درمان ندارند تاکنون که) بيمارانی  treatment-naïveبرای اکثر بيماران 

entecavir  ارجح است. ،به دليل فعاليت ضد ویروسی قوی و خطر کم  ایجاد ویروس مقاوم  به دارو 

انتخاب رژیم درمانی بر پایه وجود سيروز و یا وجود شرایط موجود زیر اختصاصی برای  تملاحظا 

 به طور همزمان است:

  بارداری 

نسبت به سایر داروها ارجح است.  TDFبرای زنان بارداری که نياز به درمان دارند درمان با  

برای زنان   entecavirو  TAFبه دليل وجود داده های ناکافی نباید از   اینترفرون کنتراندیکه است و

 شود.باردار استفاده 

 بیماران بدون سیروز 
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  درمان با  ، که تاکنون تحت درمان قرار نگرفتندtreatment-naïveبرای بيماران بدون سيروز 

Pegylated interferon  ،tenofovir  وentecavir به طور معمول از ولی  ترجيح داده می شود 

Tenofovir  وentecavir ی )تيد( در مقایسه با آنالوگ های نوکلئوزیداینترفرون .شود استفاده می، 

  با عوارض جانبی بيشتری همراه است.

 بیماران با سیروز 

یا  entecavirدارند به طور معمول  compensatedسيروز جبران شده یا در بيمارانی که  

tenofovir (TAF   یاTDF  تجویز می شود.  اگرچه در بيماران مبتلا به سي ) روز جبران شده که

پورتال در آنها بسيار کم است ممکن  در آنها طبيعی بوده و  شواهد به نفع فشارخون  عملکرد کبد

 ایمن تر هستند.  ی(تيد)د با احتياط از اینترفرون استفاده نمود ولی آنالوگ های نوکلئوزی بتوان است

رف اینترفرون کنتراندیکه است دارند مص decompensatedسيروز جبران نشده یا در بيمارانی که 

 lamivudine ، adefovirاستفاده کرد. از درمان تك دارویی  با   tenofovirیا   entecavirو باید از 

از  آنها باعث مقاومت می شود و از باید خودداری کرد زیرا استفاده طولانی مدت telbivudineیا 

 فعاليت ضد ویروسی ضعيفی دارد .  adefovir طرفی

ارجح  entecavirرای بيمارانی که سيروز جبران نشده دارند و تاکنون درمان نگرفته اند، درمان با ب 

 قرار دارند. است. این بيماران ثانویه به سندرم هپاتورنال ، در معرض خطر نارسایی حاد کليه 

entecavir   نفروتوکسيك نيست در حالی کهTDF  .باعث کاهش عملکرد کليه می شود  TAF اروی د

 ،در خصوص کارآیی و ایمنی مصرف آن در بيماران با سيروز جبران شده ولیجایگزینی است 

 در دسترس نيست.اطلاعاتی 

مصرف کنند لاکتيك اسيدوزیس دیده شده   entecavirکه  شدید اختلال عملکرد کبدی ن با در بيمارا 

 است. 

به  یبی با دو آنالوگ  نوکلئوزید )تيد(به طور کلی ، هيچ مدرکی مبنی بر برتری شروع درمان ترکي 

 HBVکه  در بيمارانی نسبت به درمان مونوتراپی وجود ندارد ولی  TDF و  entecavirعنوان مثال  

DNA  اما هنوز می شود درمان ترکيبی منجر به سرکوب ویروسی سریعتر ،دارند یپایه بالاتر .
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م ه پيامدهای کلينيکی فرد در ث بهبودمشخص نشده است که آیا تسریع در سرکوب ویروسی،  باع

 شود یا خير.می

 بیماران با کاهش عملکرد کلیه 

مزمن و کاهش عملکرد کليه ، اگر بيمار روی دیاليز است انتخاب عامل  HBV بيماران مبتلا به در 

 درمان وابسته به کليرانس  کراتينين  است:

  ر در دقيقه اگر امکان دارد باید از ميلی ليت 60در بيماران با کليرانس کراتينين کمتر از

 اجتناب شود.   TDFمصرف 

  ميلی ليتر در دقيقه می توان از  15در بيماران با کليرانس کراتينين بيشتر ازentecavir  

این است که  نيازی به تعدیل   entecavirنسبت به   TAF  استفاده کرد. مزیت TAF یا 

 دوز  برای عملکرد کليه ندارد. 

  هایميلی ليتر در دقيقه، با توجه به فقدان داده 15اران با کليرانس کراتينين کمتر از در بيم 

خودداری شود. در بيمارانی که تحت دیاليز نيستند   TAFاز مصرف باید  فارماکوکينتيك ، 

با دوز اصلاح شده در ميزان نارسایی کليوی  entecavir برای این بيماران می توان از

 استفاده کرد.

 با تعدیل دوز مناسبمی توان  ،بيماران با همودیاليز در  entecavir  ،TAF  وTDF  ،  

   را تجویز نمود.

 نظارت  بر درمان 

 :شود  بررسی موارد زیر باید ،  ینوکلئوزید)تيد( آنالوگ های پاسخ به درمان بابررسی  برای 

    اندازه گيری HBV DNA یمتوال جعهمرا دو در حداقل که یزمان تا ماه، 3هر HBV DNA  

 . شود چك ماه 6 هر  HBV DNA سپس.  شود گزارش قابل ريغ فرد

 در بيمارانی که   .ماه یکبار  3آمينوترانسفرازها هر  اندازه گيریHBV DNA  غير قابل

 کاهش داد. ماه  6نرمال دارند ، فرکانس آزمایش را می توان به هر  ALT گزارش یا
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 در بيمارانی که HBeAg  ماه  6 هر باید هستند مثبتHBeAg  وanti-HBe  تا  چك شود

تغيير  . اگررخ داده است یا خير) تغيير سرمی(  seroconversion که آیا مشخص شود

تکرار کنيم تا را   anti-HBe و   HBeAgباشد  باید آزمایش  رخ داده  HBeAg سرمی 

 نتيجه را تأیيد نمایيم.

 HBsAg   .باید سالانه آزمایش شود 

 در صورت  علاوه بر این ،  باید عوارض جانبی داروهای ضد ویروسی مورد بررسی قرار گيرند

 .ماه بررسی شود 6تا  3باید هر ر فسف، کراتينين و   adefovirیا   TDFاستفاده از 

      در مبتلایان به سيروز جبران نشده ، کراتينين باید در دفعات بيشتری مورد بررسی قرار گيرد 

دفعات نظارت کاهش یابد  استفاده شود ، ممکن است  TAF (.  اگر ازیك بار ماه 3تا  1مثلاٌ هر  )

 .)اما نباید نظارت قطع شود( ، اگرچه دستورالعمل مشخصی  در این مورد وجود ندارد

 مدت درمان و زمان پایان آن طول

و را دریافت می کنند. مدت زمان بيمارانی که تحت درمان با اینترفرون هستند به مدت محدودی این دار

بيشتر بيماران تحت درمان با  .مطلوب برای درمان داروهای خوراکی به خوبی مشخص نشده است

سال درمان نياز دارند و در  بعضی از آنها ممکن است  5تا  4، حداقل به ی)تيد(  آنالوگ های نوکلئوزید

 طول درمان نامشخص باشد. 

 بیماران بدون سیروز 

 مزمن هپاتيت HBeAg (مثبت HBeAg-positive chronic hepatitis :)   بيماراندر HBeAg 

با  دو بار آزمایش   یعنی رخ دهد تغيير  سرولوژیکی هنگامی است که پایان درمان  زمان مثبت 

در بيمارانی که با  مثبت  باشد. anti-HBeو  منفی  HBeAgبا فاصله حداقل دو ماه از هم  

گيرند ، اغلب به درمان طولانی مدت نياز تحت درمان قرار می یورید)تيد(آنالوگ های نوکلئ

 از بيماران رخ می دهد. % 40فقط در ،  سال درمان 5بعد از  HBeAgتغيير سرمی  است، زیرا 
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ماه دیگر  12 به مدت ، برای کاهش ميزان عود، درمان باید حداقل  HBeAg پس از تغيير سرمی 

که درمان آنها قطع شده  است باید از نزدیك مورد بررسی قرار گيرند زیرا عود ادامه یابد.  بيمارانی 

هپاتيت جبران نشده  ( و hepatitis flareویروسی ممکن است منجر به شعله ور شدن هپاتيت)

 ALT   ،HBVبایدبرای حداقل یك سال ماه یك بار   3تا  1هربيماران بدون سيروز  . درشود

DNA  و HBeAg د.بررسی  شو 

، ممکنست عود صورت   HBeAgاز تغيير سرمی  بعد ماه درمان 12از آنجا که حتی پس از اتمام 

ین بدان معنی است که ا. است  HBsAg منفی شدنزمان  بگيرد ، یك  اقدام جایگزین، ادامه درمان تا 

 بيشتر بيماران مجبور به درمان مادام العمر هستند.

 هپاتيت مزمن HBeAg  (منفیHBeAg-negative chronic hepatitis) 

نوبت آزمایش  2 ) با انجام  دارند منفی  HBsAgمنفی که   HBeAg در بيماران مبتلا به هپاتيت

HBsAg  گایدلاین هپاتيت های انجمن آسيا  ماه از هم ( درمان قطع می شود.  6به فاصله حداقل

 HBsAg  ،12 نفی شدن  پيشنهاد می کند پس از  م (APASL) و اقيانوسيه برای مطالعه کبد

 رخ داده باشد.  anti-HBsدر  seroconversion ادامه یابد مگر اینکهدرمان  دیگرماه 

آنها منفی می HBsAg سال ادامه درمان، 5بعد از  ( هستند که% 5از بيماران )تقریباً  کمیتنها تعداد 

 :ر استآنها مثبت می ماند  اقدام به شرح زی HBsAg که افرادیبرای لذا  شود

  برای اکثر بيمارانی که HBsAg درمان را به مدت نامحدود ادامه میه استمثبت باقی ماند ،

عود ویروسی می شوند. به نظر می  دهيم زیرا تقریباً همه بيماران پس از قطع درمان،  دچار

دچار  دریافت می کنند  entecavirرسد افرادی که تنوفوویر می گيرند، زودتر از افرادی که 

 ماه یکسان است. 12عود ویروسی می شوند ، اما احتمال عود در 

  کسانی که به دليل احتمال عوارض جانبی و یا هزینه های درمان ، تمایلی به ادامه درمان مادام

العمر ندارند، در صورتی که قبل از شروع درمان هيچگونه شواهدی از سيروز یا فيبروز پيشرفته  

مورد  قابل گزارش نداشته باشند باید در DNA  HBVسال گذشته  2-3نداشته باشند و  در  

به نظر می رسد بيمارانی که مدت طولانی  خطرات و مزایای  قطع درمان با آنها  صحبت کرد.
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ماه درمان شده اند در مقایسه  24برای مثال افرادی که بيشتر از تری درمان دریافت کرده اند )

( ، کمتر احتمال دارد دچار شعله وری هپاتيت شوند ن گرفته اندماه درما 24با کسانی که کمتر از 

. 

 بيماران با سيروز 

در بيماران مبتلا به سيروز، اگر عود رخ دهد برای کاهش احتمال بالينی سيروز جبران نشده،  

مثبت بوده و  HBeAgداروهای خوراکی به صورت مادام العمر  تجویز می شود.  در کسانی که 

درمان باید  ،ایجاد شده است  anti-HBeی تغيير سرمی رخ داده و (ئوزیدی) تيدبا درمان نوکل

عوارض سيروز در آنها بهبود یافته است  ،ای که با درمان افراد مبتلا به سيروز جبران نشده مطابق

 ادامه یابد.

که  آنها منفی شده، یا افرادی HBsAg اگر چه ممکن است در افراد مبتلا به سيروز جبران شده که

بافت شناسی یا ارزیابی غير تهاجمی، شواهدی  به نفع  رگرسيون سيروز  دارند،  نتایج با استفاده از

درمان  قطع شود  ولی مستندات  کافی برای نحوه تصميم گيری درمان برای این گروه از بيماران 

(، به دليل توکسيسيتهبيمار مبتلا به سيروز جبران شده ، اگر درمان را قطع کند )مثلاً  . وجود ندارد

و    HBV DNAماه با آزمایش  3ماه  به صورت ماهانه  و بعد از آن تا یك سال، هر  6باید تا 

ALT   شود. پس از آن ، در بيمارانی که در حالت بهبودی هستند ممکن است تعداد دفعات کنترل

  .نظارت کاهش یابد

 است  Bبه هپاتیت  مبتلا درمان بیمارمجاز  برای پزشک عمومی مواردی که 

مزمن  B  پزشك عمومی دوره دیده  تا قبل از مرحله سيروز  مجاز به درمان  مبتلایان به هپاتيت

در موارد زیر درمان نباشد.  لذا   HCVیا  HIVهستند  به شرطی که فرد  مبتلا به عفونت همزمان با 

 ، ممنوع است:عمومی  پزشك توسطمزمن  B  مبتلایان به هپاتيت

   صورتی که سيروز وجود داشته باشد:در 

o یا  )مثلا وجود اسپلنومگالی یا آسيت یا خونریزی واریس مری سيروز واضح

  ) آنسفالوپاتی



36 

 

o ( عددسيروز غير واضح KPa 5/12  یا بيشتر )در فایبرو اسکن 

o   150.000از شمارش پلاکت کمتر  

o  ميزانALT   از کمتر AST  

  د باش 3از  اگر کراتينين  سرم بيشتر 

  در صورت وجود عفونت همزمان باHIV  

مزمن تا قبل از ایجاد  Bتبصره: پزشکان عمومی دوره دیده در درمان ایدز در  موارد هپاتيت 

 هستند.  co infectionمرحله سيروز مجاز به درمان این موارد از 

 در صورت وجود عفونت همزمان HBV با HCV  

 به سطح تخصصی بالاتر) بیمارستان( Bهپاتیت  مبتلا به های  ارجاع  بیماراندیکاسیون

 یبه سطح تخصصرا  Bبيمار مبتلا به هپاتيت  پزشك عمومی درمانگرلازم است تا  که مواردی

 دهد عبارتند از: بالاتر)بيمارستان( ارجاع

 در صورت افزایش بيش از دو برابر AST  و ALT  ،پزشك  نسبت به  نتيجه آزمایش قبلی

یا بيماری کبد   Cهپاتيت عفونت همزمان مصرف الکل یا یر علل از جمله باید  به ساعمومی 

 .دهيد ارجاع تخصصی سطح بالاتر  مراکز به را .  در این صورت باید بيمارشك کندچرب 

 سيروتيك   انبيمار 

  بيماران دچار عفونت همزمانHBV  باHIV پزشکان درمانگر ایدز( در خصوص )  به جز    

 ت همزمان بيماران دچار عفونHCV  باHBV    

 مزمن به بیمارستان  Bمبتلا به هپاتیت  های اعزام فوری بیماراندیکاسیون  

بلافاصله   Bدر صورت  وجود هر کدام از موارد زیر با / بدون زردی لازم است تا بيمار مبتلا به هپاتيت

 به بيمارستان اعزام شود: 

 آسيت 

 اسپلنومگالی 
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  علائم خواب آلودگی، گيجی. عدم آگاهی به زمان و مکان و...( اختلال سطح هوشياری)وجود 

 توجهی، سرخوشی یا اضطراب، کاهش کارایی فردی، رفتار )شامل علائم بی اختلال رفتار

 پرخاشگرانه(

 در دستگاه گوارش در هر قسمت از بدن خصوصاٌ خونریزی حاد 

 مقاوم استفراغ شدید 

 ویرمی مقاوم/پیشرفت عفونت

عامل آنتی ویرال  (2ویرال لود  (1دو مورد وابسته است به ،ران مبتلا به ویرمی مقاومبيما در درمان

 برای مثال: ،اوليه استفاده شده

  پس از درمان با اینترفرون

 ،مثبت HBeAg در بيماران: عدم پاسخ به اینترفرون تعریف ) اندهبيمارانی که به اینترفرون پاسخ نداد

 HBV منفی عدم دستيابی به HBeAgدر بيماران  و از درمان شش ماه پس  HBeAg منفی نشدن 

DNA   المللی/ ميلی ليتر شش ماه پس از درمان ( می توانند با انتظار پاسخی واحد بين2000کمتر از

از  .درمان شوند یمشابه بيمارانی که تاکنون درمان نشدند با هر یك از آنالوگهای نوکلئوزید) تيد(

 ارجح است.   tenofovir یا  entecavirطولانی مدت نياز دارند ،  درمان به آنجا که اکثر بيماران 

 هستند tenofovirیا   entecavirافرادی که تحت درمان با  

  HBV DNAهستند ، tenofovir یا   entecavirافرادی که تحت درمان با  در پاسخ ویرولوژیك

 ،هفته 48منفی پس از   HBeAgه بيماران اگرچ هفته پس از درمان است. 96 اندازه گيری غير قابل

HBV DNA بعضی بيماران  در دارند ولی اندازه گيری غير قابلHBeAg  مثبت باHBV DNA 

 ویرميك بمانند.  96هفته در  پایه بالا، ممکنست 

برابر  10هفته، ویرميك بمانند یا عفونت در آنها پيشرفت نماید) افزایش  96بيمارانی که بعد از 

HBV DNA  101سرم یا بيش از log  از زمانی کهHBV  غير قابل تشخيص شده است(، در این
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بندرت در افرادی tenofovir یا   entecavirحالت تاکيد بر  پيروی از درمان است زیرا  مقاومت با 

 که تاکنون تحت درمان قرار نگرفته اند رخ می دهد.

        مداوم وجود داشته باشد ، تا زمانی که سطحدر بيمارانی که پایبند به درمان هستند، اگر ویرمی 

HBV DNA  واحد بين المللی / ميلی ليتر( و همچنان روند آن رو  200کمتر از پایين بوده )یعنی

هفته  از  96بعد از  HBV DNA  دهيم . با این حال ، اگر به  کاهش باشد ، درمان را تغيير نمی

 دارویی ت ویروسی وجود داشته باشد ، آزمایش مقاومتدرمان همچنان ثابت باشد یا اگر پيشرف

 .انجام می دهيم

اضافه  tenofovir در آنها با شکست همراه بوده است،  entecavir برای کسانی که درمان با 

را قطع می کنيم و   entecavirغير قابل گزارش شود. سپس HBV DNA می کنيم تا زمانی که

  ، overlapبدون  دوره ، برخی از پزشکان  ادامه می دهيم tenofovir درمان را به تنهایی با

دارای اثر  TDFدرمان را به تنوفوویر تغيير می دهند. زیرا داده ها نشان  داده  که مونوتراپی با 

در آنها  tenofovirبرای کسانی که درمان با  دارد. و  آنتکاویر  TDFمشابهی با درمان ترکيبی 

غير قابل  HBV DNAبه درمان اضافه می شود تا زمانی که  entecavirبا شکست همراه بوده 

 گزارش شود.

به طور معمول به  telbivudineو  lamivudine ،adefovirسایر آنالوگ های نوکلئوریدی مثل  

عنوان خط اول درمان تجویز نمی شود ولی گاهی اوقات در جاهایی که هزینه مد نظر است از آنها  

باقی بماند  یا اگر   log 104 بالاتر از    HBV DNAماه درمان  4گر بعد از استفاده می کنند . ا

تغيير   tenofovir( ، درمان باید به  HBV DNAبرابری در  10بيماری پيشرفت کند ) افزایش 

هستند درمان تك دارویی  telbivudineو  lamivudine ،adefovirیابد. در کسانی که مقاوم به 

 lamivudine درکسانی که بعد از دریافت  متقابلاٌ موثر است. HBVتکثير  وب با  تنوفویر در سرک

 وجود دارد.  entecavirمقاومت دارویی ایجاد شده خطر بالایی برای مقاومت به  telbivudineیا 

د فوراً تغيير بایرا  ری از پيشرفت بيوکميکال ، درمان پيشگيپس از تأیيد پيشرفت ویرولوژیك، برای 

 خصوص در موارد زیر اهميت دارد: ین امر به ا داد. 

  وجود دارد افرادی که خطر بدتر شدن بيماری کبد در 
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   سيروز جبران نشده در مبتلایان به 

    به  ی مکرر فردابتلادر HBV سرکوب سيستم ایمنی بعد از  بعد از پيوند یا 

 مشاوره و پیشگیری

 الکل استفاده از 

در  در روز  گرم  20و بيش از  آقایاندر گرم در روز   40ز بيش ا )الکلاستفاده سنگين از 

مبتلا افراد  در  .همراه است HCCها(، با بدتر شدن بيماری کبد و افزایش خطر ابتلا بهخانم

 نمایند.پرهيز  از مصرف الکل  می شود تا  توصيهبه سيروز 

 واکسيناسيون 

 Aاسب به خصوص واکسن هپاتيت مزمن باید واکسيناسيون من Bبيماران مبتلا به هپاتيت 

 را دریافت کنند. آنها منفی باشد ( HAV-Abسال بوده و  40) در صورتی که سن آنها زیر 

 پيشگيری از انتقال به دیگران 

هستند باید در باره خطر انتقال بيماری به دیگران مشاوره شوند.  HBVافرادی که حامل 

ك یی ) برای مثال واکسيناسيون همسر، داشتن شربيماران باید در باره پيشگيری از انتقال جنس

استفاده از کاندوم در افراد با شرکای جنسی متعدد(، انتقال پری ناتال و خطر  و جنسی ثابت

 خون مشاوره شوند. مواجهه با

 (HCC کارسینوم هپاتوسلولار) غربالگری برای

غربالگری   .انجام شود HCC ای برایمزمن باید غربالگری دوره HBV در بيماران منتخب مبتلا به

 های زیر هرباید بدون در نظر گرفتن درمان ضد ویروسی انجام شود.توصيه بر این است که در گروه

 انجام شود: (توپروتئينيف-با یا بدون اندازه گيری آلفا)غربالگری با سونوگرافی  ماه 6

 همه بيماران HBsAg مثبت که مبتلا به سيروز هستند 

  بالغين HBsAg مثبت که در معرض خطر بالای HCC :قرار دارند 

o افرادی که یك عضو درجه یك در خانواده آنها سابقه  HCCدارد 
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o  عفونت همزمان با  افراد مبتلا بهHDV 

 خلاصه 

 عفونت حاد HBV براساس تشخيص HBsAg   و آنتی بادی(IgM HBC Ab(    است. در

نارسایی کبد به علت   . احتمال اکثر بيماران  مبتلا به عفونت حاد، درمان عمدتاً حمایتی است

است و در بالغين دارای نقص سيستم ایمنی ، احتمال پيشرفت  % 1از  حاد کمتر   HBVابتلا به 

واکسن  شاملن حال ، اقدامات پيشگيرانه)است . با ای % 5کمتر از  HBV عفونت مزمن سمت به

فرد  های خانگی و جنسی که معلوم نيست( در کليه تماس B گلوبولين هپاتيتونوهپاتيت و ایم

 .باید انجام شود است یا خير  ایمن  بوده  مورد  مواجهه

 تشخيص عفونت مزمن HBV  مبتنی بر تداوم HBsAg  ماه است. درمان  6برای بيش از

پيچيده است و به عوامل مختلفی از جمله متغيرهای بالينی )به عنوان مثال   HBV عفونت مزمن

وجود یا عدم وجود التهاب کبدی و یا سيروز( ، پاسخ ایمنی بيمار به عفونت )به عنوان مثال 

HBeAg) مثلاً بار ویروسی( فاکتورهای ویرولوژیك ، HBV و عوامل ویروس و ژنوتایپ )

سال ، سابقه خانوادگی سرطان  40بيش تر از  )به عنوان مثال ، سنخطر برای پيشرفت بيماری 

 کبدی( بستگی دارد.

  تصميم برای شروع درمان در درجه اول، بر اساس وجود یا عدم وجود سيروز ، سطح آلانين

 است . سایراندیکاسيون های شروع درمان HBV DNA و سطح (ALT) آمينوترانسفراز

مانند بدخيمی و بارداری است.  برای بيمارانی که کاندید وجود شرایط خاص همزمان   شامل

درمان تلقی نمی شوند و افرادی که تصميم دارند تا درمان را به تعویق بياندازند باید آزمایشات 

انجام شود زیرا ممکن است بعداً بيماری کبد   HBeAgو   DNA HBVبيوشيميایی کبد، 

 صورت گيرد. HBV فعال شود و / یا تکثير

 ف از درمان ضد ویروسی، سرکوبهد HBV DNA   و منفی شدن  HBeAg بيمارانی  ) در

داروهای ضد  .است HBsAgمنفی شدن  در نهایت مثبت بودند( و HBeAg که در ابتدا
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یا آنالوگ های  pegylated (PegIFN) مزمن شامل اینترفرون  HBV ویروسی برای

 است.tenofovir و entecavir   مثلنوکلئوزید) تيد(ی 

   .برای بيمارانی که تاکنون درمان نگرفته اند، آنالوگ های نوکلئوزید) تيد(ی تجویز می شود  

 نسبت به سایر داروهای این گروه ارجح است.  tenofovir یا     entecavirتجویز

Tenofovir و  entecavir فعاليت ضد ویروسی دارند و  استفاده از آنها با احتمال  پتانسيل

، به عنوان درمان اوليه  ممکنست  PegIFNتجویز  .ت در برابر دارو همراه استکم مقاوم

برای بيماران بدون سيروز که تاکنون درمان نگرفته اند منطقی باشد ، خصوصاً اگر آنها دارای 

با این حال  به طور . باشند و/ یا تمایلی به درمان طولانی مدت نداشته باشند A عفونت ژنوتيپ

در مقایسه با آنالوگهای نوکلئوزید) تيد(ی با عوارض جانبی   PegIFNمعمول مصرف 

 بيشتری همراه است.

 شود، در صورت موجود  بودن، تنوفوویر شروع می برای آنها برای اکثر بيمارانی که

tenofovir alafenamide(TAF) (25 به جای ، )ميلی گرم(TDF) tenofovir 

disproxil fumarate ( ارجح است. گرچه تجربه بيشتری ميل 300فومارات )ی گرم در روز

به همان اندازه مؤثر است و با  TAFوجود دارد ، اما به نظر می رسد  TDFدر رابطه با 

رای ب بر این ، برای اکثر بيمارانی که ابتدا  . علاوهسميت کليوی واستخوانی کمتری همراه است

 تغيير TAFدرمان به ر صورت امکان د تا شود است ، پيشنهاد می  شروع شده  TDF آنها

 یابد.

 برای ارزیابی ميزان پاسخ ویروس و سميت دارو، باید بيماران در طول درمان پایش شوند. 

سال  5تا  4های نوکلئوزید) تيد(ی هستند ، حداقل به اکثر بيمارانی که تحت درمان با آنالوگ

 درمان نامشخص باشد. مدت  طول ممکن است اکثر موارد  درمان نياز دارند و در 

   درمان بيماران مبتلا به ویرمی مداوم یا پيشرفت عفونت، به بار ویروسی و عامل آنتی ویرال

 مورد استفاده بستگی دارد.

o  در بيمارانی که تاکنون درمان نشده اند بعيد است که ویروس مقاوم بهtenofovir  یا

entecavir  به علت پایبندی ضعيف ، درمان  در شکست ظاهر شود و در بيشتر موارد
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فرد به درمان است.  در موارد نادر ممکنست بيماران به عاملی جایگزین نياز داشته 

 باشند.

o   نظير  همراه بوده است شکست با  در مقابل در بيمارانی که درمان در آنها

lamivudin ،adefovir   یاtelbivudin ،  بيشتر احتمال دارد ویروس مقاوم به دارو

توصيه  بر این است که به جای  ،دیده شود. برای بيماران با ویرمی یا پيشرفت عفونت

entecavir   ازtenofovir  .ساپرس کردن تکثير  برای در این حالت استفاده شود

HBV   دارویtenofovir   نسبت بهentecavir  ارجح است . باید از مصرف

entecavir  عد از اجتناب شود زیرا در بيمارانی که بlamivudine  یاtelbivudine 

 زیاد است. entecavirویروس مقاوم به درمان دارند احتمال مقاومت  به   

 بيماران مبتلا به HBV  از بدتر شدن بيماری کبد )مانند  پيشگيری مزمن باید در مورد راه های

ران، مشاوره بيماری به دیگ ( و کاهش انتقالAواکسيناسيون هپاتيت و انجام مصرف الکل منع

 اندیکاسيون دارد.  HCCغربالگری برای برای برخی از بيماران پرخطر علاوه بر این، شوند. 

 :است مفید زیر موبایل اپلیکیشن از استفاده  ، B یتافراد مبتلا به هپات  ینهآموزش در زم برای

https://apps.apple.com/us/app/cco-hep-b-consult-guidelines/id1457728174 

 

 

 

Tenofovir alafenamide(TAF)  
 پس از درمان:  ،حاد شدید  Bهپاتيت شعله ور شدن 

حاد شدید  B هپاتيت شعله ور شدن ، ممکن است منجر به  TAF، از جمله  B قطع درمان ضد هپاتيت 

با پيگيری های بالينی و آزمایشگاهی به  شده باید  قطع B ارانی که درمان ضد هپاتيتشود. در بيم

در صورت لزوم ، ممکن است از  .مورد بررسی قرار گيردآنها عملکرد کبدی  ،مدت حداقل چند ماه

 .ضروری باشد B سرگيری درمان ضد هپاتيت

https://apps.apple.com/us/app/cco-hep-b-consult-guidelines/id1457728174
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 دوز دارو

  : است. با غذا  رم خوراکی یك بار در روزميلی گ 25دوز دارو برای هپاتيت مزمن در بالغين 

 :دوز دارو در بالغين با نارسایی کليه 

  درCrCl ≥15 mL/minute.نيازی به تعدیل دوز نيست  : 

 در CrCl <15 mL/minute ن پيشنهاد نمی شود.آ: استفاده از 

 ESRD  (End-Stage Renal Disease  )  :و دارو   تنظيم دوز لازم استنيازمند همودیاليز

 .از دیاليز تجویز شودبعد  باید

 کبد دوز دارو در بالغين با نارسایی 

  نارسایی خقيف در (Child-Pugh class A) :.نيازی به تعدیل دوز نيست 

 در سيروز جبران نشده (Child-Pugh class B or C) : ن پيشنهاد نمی شود.آاستفاده از 

 عوارض جانبی

 موارد  % 10بیش از در 

 (% 12ی: سردرد) سيستم اعصاب مرکز 

  (5-11سيستم عصبی عضلانی: کاهش دانسيته معدنی استخوان %) 

 

 موارد % 1-10در 

  ( 3قلبی عروقی: افزایش کراتين کيناز سرم %) 

  ( 6سيستم اعصاب مرکزی: خستگی %) 

  (% 5درماتولوژیك: راش پوستی) کمتر از 

  آندوکرین و متابوليك: افزایش  کلسترولLDL   (6 %گليکوز ،) ( افزایش آميلاز% 5وری ،)      

 ( % 5) کمتر از 
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 ( ، نفخ شکم        % 5( ، سوء هاضمه) % 5(، اسهال )  % 6(، تهوع)% 9)  علائم گوارشی: درد شکم

 ( % 5( ، استفراغ) کمتر از  % 5) کمتر از 

  کبدی: افزایشALT  (افزایش % 8سرم ، )AST  ( 3سرم % ) 

 (% 5( و آرترالژی)  % 6رد کمر ) نورو موسکولار و اسکلتی : د 

   (8تنفسی: سرفه %) 

  % 1در کمتر از 

 آنژیوادم و کهير گزارش  شده است.  

  کنتراندیکاسيون:

 یا اجزای آن  TAFحساسيت به 

 احتياطات 

 یا B کلاس Child-Pugh نارسایی کبدی: استفاده از این دارو در بيماران مبتلا به  نارسایی کبدی

C   ی شودتوصيه نم. 

  عفونت همزمانHBV  وHIV-1  به علت خطر مقاومت دارویی، در این حال نباید از تك دارو :

 استفاده کرد. HIV-1برای درمان 

   نارسایی کليوی: در بيماران باCrCl <15 mL/minute  که همودیاليز نمی شوند استفاده

 پيشنهاد نمی شود. TAFاز 

  حاد کليوی و/ یا سندرم فانکونی با استفاده از  توکسيسيته کليوی: مواردی از نارسایی

تنووفویر گزارش شده است. بيمارانی که از قبل نارسایی کليوی دارند و کسانی که داروهای 

  ( مصرف می کنند  در معرض خطرند. NSAIDsنفروتوکسيك) مثل 

ی يرانس تقریبکلقبل از شروع درمان و در طول درمان ، ميزان کراتينين سرم ،  در کليه بيماران

همچنين فسفر سرم را در بيماران . ، پروتئين ادرار و گلوکز ادرار را ارزیابی کنيد کراتينين
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قابل ملاحظه در  کاهش ،در بيمارانی که از نظر بالينی .مبتلا به بيماری مزمن کليه ارزیابی کنيد

 .دارند ، درمان را قطع کنيد Fanconi ی از سندرمیا شواهد عملکرد کليه

 زمایش آHIV به همه مبتلایان به :HBV  توصيه می شود تا قبل از شروع درمان آزمایش

HIV  انجام دهند. در صورت مثبت بودنHIV  یك رژیم درمانی ترکيبی مناسبی باید آغاز

 شود. 

  تداخلات دارویی 

 Acyclovir-Valacyclovirممکنست باعث افزایش غلظت :tenofovir   .شودTenofovir  

 شود.  Acyclovir-Valacyclovirست باعث افزایش غلظت هم ممکن

 Adefovir  اثر درمانی : ممکنست Tenofovir   کم کندرا .  Adefovir  ممکن است غلظت

ممکن است غلظت سرمی هم  Tenofovir . را افزایش دهد Tenofovir سرمی محصولات

Adefovir را افزایش دهد. 

 Aminoglycosides :محصولات ممکن است غلظت سرمی Tenofovir را افزایش دهد . 

Tenofovir  ممکن است غلظت سرمیهم Aminoglycosides .را افزایش دهد 

 Carbamazepine : ممکن است غلظت سرمیTAF  دهد کاهشرا . 

 Diclofenac (Systemic): محصولات نفروتوکسيسته ممکنست اثرات Tenofovir  را

 . افزایش دهد

 با چندین tenofovirاز مصرف .کنيدانتخاب   راینه های دیگری صورت امکان گز درمان: در

NSAIDs  نوع یا هر NSAID با دوز بالا خودداری کنيد. 

 Fosphenytoin-Phenytoin:  غلظت سرمی ممکنستTAF  دهد کاهشرا. 

 Ganciclovir-Valganciclovir: ممکن است غلظت سرمی محصولات Tenofovir  را

باعث افزایش غلظت سرمی  ممکنست هم tenofovirهای فرآورده دهد افزایش

Ganciclovir-Valganciclovir .شود 

 NSAIDs : محصولات ممکنست اثرات نفروتوکسيسته Tenofovir را افزایش دهد . 
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 با چندین tenofovirاز مصرف .کنيد انتخاب  راصورت امکان گزینه های دیگری  درمان: در

 .خودداری کنيد NSAIDs هر  یدوز بالا اب آن  مصرف همزمان یا  NSAIDs نوع 

 Phenobarbital  غلظت سرمی ممکنستTAF  دهد کاهشرا. 

 Rifampin/Rifabutin :  غلظت سرمی ممکنستTAF  دهد کاهشرا. 

 Sofosbuvir:  غلظت سرمی ممکنستTAF  دهد افزایشرا. 

 بارداری

TAF  ه زنانی که بدارد.  از طریق جفتپایينی انتقال  ميزانHIV  هپاتيت و B  شده اند و  مبتلا

به  تغيير دارو می شوند، باید ویروسی  سرکوب دچار  مصرف می کنند  TAFقبل از بارداری 

TDF شودپيشنهاد  یا ادامه با رژیم فعلی. 

 شيردهی

شيردهی در زنان مبتلا به .  یا خير ترشح می شود در شير مادر  TAFمشخص نيست که آیا 

ترک خورده یا خونریزی می کند ،  مادر با این حال ، اگر نوک سينه   .ردمنع مصرف ندا  B هپاتيت

 شود.  با شير مادر توصيه نمیشيرخوار  تغذیه 

 

(TDF ) Tenofovir disproxil fumarate  

 پس از درمان:  ،حاد شدید  Bهپاتيت شعله ور شدن 

حاد  B هپاتيت شعله ور شدن ، ممکن است منجر به  TDF با ، از جمله B قطع درمان ضد هپاتيت 

با پيگيری های بالينی و آزمایشگاهی  شده، باید قطع B شدید شود. در بيمارانی که درمان ضد هپاتيت

در صورت لزوم ، ممکن است از  .مورد بررسی قرار گيردآنها عملکرد کبدی  ،به مدت حداقل چند ماه

 .ضروری باشد B سرگيری درمان ضد هپاتيت

 دوز دارو
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 عفونت هپاتيت رو برای دوز داB  : روز با/ یا ميلی گرم خوراکی یك بار در  300در بالغين

از مصرف   تنوفویر را افزایش دهد(. bioavailabilityغذاهای چرب می تواند )  بدون غذا

 باید اجتناب شود.  tenofovirو/یا سایر ترکيبات  adefovirهمزمان با 

 :دوز دارو در بالغين با نارسایی کليه 

  درCrCl ≥50 mL/minute.نيازی به تعدیل دوز نيست  : 

  درCrCl =30-49 mL/minute  :300  ساعت 48ميلی گرم هر 

  درCrCl =10-29 mL/minute  :300  ساعت 72-96ميلی گرم هر 

 در CrCl <10 mL/minute صورت نگرفته و عدد در این موارد  :  هيچ مطالعه ای

 علام نشده است. تعدیل دوز آن توسط شرکت سازنده ا

  :ساعت دیاليز در کل )معمولاً  12ا بعد از یروز  7ميلی گرم متعاقب دیاليز هر  300همودیاليز

 (ساعت طول می کشد 4 بار جلسه دیاليز که هر 3یك بار در هفته با فرض 

 نيازی به تعدیل دوز نيست. :بالغين با نارسایی کبد 

 طول مدت درمان

و وجود سيروز متفاوت  HBV، مدت ساپرشن HBeAgيت بسته به وضع طول مدت درمان 

 است.

 عوارض جانبی

  :موارد % 10در بيش از 

  ( گيجی% 12-13(، درد )%5-14( ، سردرد) % 3-18سيستم اعصاب مرکزی:  بی خوابی ،)     

 ( % 4-11( و افسردگی) % 13-8) 

 کولوبولوس و کهير درماتولوژیك: راش پوستی) شامل راش ماکولوپاپولار، پوسچولار، وزی

 (% 16(، خارش ) % 5 - 18)

  ( 1-4(، افزایش تری گليسرید) % 19-22آندوکرین و متابوليك: افزایش  کلسترول % ) 
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  (2-13( ،  استفراغ) % 9-16(، اسهال )  % 8-20(، تهوع)%4-22علائم گوارشی: درد شکم % ) 

  (یا بيشتر در  % 5با احتمال  :  % 28سيستم عصبی عضلانی: کاهش دانسيته معدنی استخوان

 (% 9-11( و ضعف) % 12-2)  CPK، افزایش (و بيشتر در هيپ % 7ستون فقرات  یا 

  ( 4-11سایر: تب % ) 

 :موارد   % 1-10در  

 :(% 3درد قفسه سينه )  قلبی عروقی 

  ( 1-5( ، نوروپاتی محيطی) % 6(، اضطراب) % 9سيستم اعصاب مرکزی: خستگی % ) 

 :درماتولوژیك Diaphoresis (% 3)  پوست یا پوسته پوسته شدن 

  (2-4آندوکرین و متابوليك: کاهش وزن %،)  (% 1(، ليپودیستروفی)  % 3گليکوزوری) کمتر از 

  (3-4( ، سوء هاضمه) % 3-4(، بی اشتهایی) % 4-9علائم گوارشی:  افزایش آميلاز سرم % ، )

 (% 3-4نفخ شکم ) 

   ( 3-7ادراری تناسلی: هماچوری %) 

  ( 3هماتولوژیك و انکولوژیك: نوتروپنی %) 

 ( 4( و ميالژی) % 5(،  آرترالژی)  % 4-9نورو موسکولار و اسکلتی : درد کمر % ) 

  ( 7( نارسایی کليه) % 9کليوی: افزایش کراتينين سرم %) 

  (8تنفسی: سينوزیت % ،) (و پنومونی % 5( ، نازوفارنژیت) % 8عفونت دستگاه تنفس فوقانی )

(5-2 %) 

، هایپوکالمی، Bگزارشات موردی: آنژیوادم، دیس پنه، سندرم فانکونی ، شعله ور شدن هپاتيت 

، دیابت بيمزه کليوی، نفریت بينابينی، لاکتيك hypersensitivity reactionهایپوفسفاتمی، 

 پلی اوری، پروتئينوری، استئومالاسی، پانکراتيت و..... اسيدوزیس، مياستنی،

 اسيون کنتراندیک 

 .هيچ کنتراندیکاسيونی توسط شرکت سازنده عنوان نشده است 
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 دارویی تداخلات 

 Acyclovir-Valacyclovirتت محصولا: ممکنست باعث افزایش غلظtenofovir   .شود

 Acyclovir-Valacyclovirهم ممکنست باعث افزایش غلظت   Tenofovirمحصولات

 شود. 

 Adefovir  ممکنست اثر درمانی : Tenofovir   .را کم کند  Adefovir  ممکن است غلظت

هم ممکن است غلظت سرمی  Tenofovir را افزایش دهد.  Tenofovir سرمی محصولات

Adefovir .را افزایش دهد 

 Aminoglycosidesممکن است غلظت سرمی محصولات : Tenofovir  .را افزایش دهد 

Tenofovir هم ممکن است غلظت سرمی Aminoglycosides .را افزایش دهد 

 Atazanavir   ممکن است غلظت سرمی :TDF  .را افزایش دهد TDF  هم ممکن است غلظت

 .دهد را کاهش  Atazanavirسرمی 

 Ledipasvir  باعث افزایش غلظت :TDF .از مصرف همزمان باید اجتناب شود می شود. 

 Velpatasvir : افزایش غلظت  ممکنست باعثTDF شود.  

 Diclofenac (Systemic)ممکنست اثرات نفروتوکسيسته محصولات : Tenofovir  را

 افزایش دهد. 

 با چندین tenofovirاز مصرف .کنيد انتخابصورت امکان گزینه های دیگری را  درمان: در

NSAIDs  یا هر NSAID .با دوز بالا خودداری کنيد 

 Ganciclovir-Valganciclovir: ممکن است غلظت سرمی محصولات Tenofovir  را

باعث افزایش غلظت سرمی  هم ممکنست tenofovir فرآورده های  . افزایش دهد

Ganciclovir-Valganciclovir .شود 

 NSAIDs ممکنست اثرات نفروتوکسيسته محصولات : Tenofovir  .را افزایش دهد 

 با چندین tenofovirاز مصرف .کنيد انتخاب صورت امکان گزینه های دیگری را  درمان: در

NSAIDs   هر یدوز بالایا NSAID .خودداری کنيد 
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 بارداری

 ، تنوفویر ميزان انتقال بالایی از طریق جفت دارد. TDF در صورت استفاده مادر از 

 شيردهی 

 مبتلا بهدر زنان شيرده  ، تنوفویردر شير مادر دیده می شود. TDF در صورت استفاده مادر از 

شيردهی  ی برایمانعدرمان ضد ویروسی را  ( ، HIV با بدون عفونت همزمان  ) B عفونت هپاتيت

می شوند و بعيد است که باعث سميت  ترشح حداقل در شير مادربه ميزان  آنتی ویروس ها  .دنداننمی

در با دوز کم و طولانی مدت  مواجههبودن اثرات   ناشناخته به علت با این حال ،، قابل توجهی شوند

 کنند صحبت کرد.  استفاده میاین دارو  در هنگام شيردهی از مادرانی کهبا  باید  ،نوزاد

 ملاحظات غذایی

 مد نظر قرار گيرد.  Vit Dباید مصرف مکمل های کلسيم و حتماٌ  TDFدر طی مصرف 

 

Entecavir  

 حاد شدید   Bشعله ور شدن  هپاتيت

 B عله ور شدن هپاتيت، ممکن است منجر به  ش entecavir، از جمله با  B قطع درمان ضد هپاتيت 

قطع شده، باید با پيگيری های بالينی و  B حاد شدید شود. در بيمارانی که درمان ضد هپاتيت

آزمایشگاهی به مدت حداقل چند ماه، عملکرد کبدی آنها مورد بررسی قرار گيرد. در صورت لزوم ، 

 ضروری باشد. B ممکن است از سرگيری درمان ضد هپاتيت

 HBVو  VHIعفونت همزمان  

همزمان، که درمان ضد ویروسی دریافت نمی کنند  درمان   HIV / HBV برای بيماران مبتلا به

 .توصيه نمی شود entecavir      با
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 لاکتيك اسيدوزیس و هپاتومگالی

لاکتيك اسيدوزیس و هپاتومگالی شدید با استئوزیس  از جمله موارد کشنده، با استفاده از مهار کننده

 به تنهایی یا همراه با آنتی ویرال ها گزارش شده است.  ینوکلئوزید های آنالوگ

 دوز دارو در بالغين 

 : HBVدرمان خوراکی برای عفونت  

 :دوز دارو  در بيمارانی که تاکنون درمان را تجربه نکرده اند و در بيماری کبدی جبران شده 

 ميلی گرم یك بار در روز 5/0

 ميلی گرم یك بار در روز 1ان نشده:  در بيماران با بيماری کبدی جبر 

 طول مدت درمان 

و  HBVساپرشن  زمان ، مدت HbeAgطول مدت درمان  متغير بوده و به عواملی  نظير وضعيت   

 وجود سيروز جبران نشده وابسته است. 

 بيماران بدون سيروز: (1

 HBeAg positive immune-active chronic hepatitis  :  تغيير  انزم درمان تاطول مدت

از آن در بيماران تحت درمان با آنالوگ های نوکلئوز) تيد(ی  پس؛ است  HBeAgسرمی 

مدت درمان   .برای جلوگيری از شعله ور شدن هپاتيت،  باید درمان طولانی مدت انجام شود

ماه از نرمال شدن  12به مدت حداقل  است و  به طور کلی درمان تلفيقیمشخص مطلوب نا

               بعد از  تغيير سرمی HBV و غير قابل گزارش شدن  سطح سرمی  ALT پایدار سطح

HBeAg    (شدن  یمنف HBeAg  شدن مثبت و HBe Ab   )   ادامه یابد.  باید 

 HBeAg-negative immune-active chronic hepatitis :   در این حالت درمان آنتی ویرال 

مگر اینکه دليل منطقی برای قطع دارو) تصميم در مورد  نامحدود پيشنهاد شده است ،به مدت 

منفی شده است   در آنها  HBsAg در بيمارانی  که  سود/زیان دارو(  وجود داشته باشد.
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با این حال ، شواهد کافی برای تصميم گيری در  ممکن است قطع درمان مد نظر قرار گيرد. 

 این بيماران وجود ندارد. 

 ران شدهبيماران با سيروز جب  (2

 HBeAg-positive immune-active chronic hepatitis   :،دچار  در بيمارانی  که  با درمان

و مرگ،    ( decompensated)  تغيير سرمی می شوند  به دليل نگرانی  در مورد عدم جبران 

 رونامحدود ادامه یابد مگر این که دليل منطقی برای قطع دا مدت درمان با آنتی ویرال باید به

 وجود داشته باشد. 

 HBeAg-negative immune-active chronic hepatitis:  به دليل پتانسيل عدم جبران و

 مرگ، قطع درمان توصيه نمی شود. 

 بيماران با سيروز جبران نشده (3

و   HBeAg، وضعيت  HBV DNAبيماران  مبتلا به سيروز جبران نشده باید صرف نظر از سطح 

 ود دریافت کنند. درمان نامحد  ALTسطح 

4)Hepatitis B virus reactivation prophylaxis, immunocompromised patients   : دوز

 ميلی گرم خوراکی یك بار در روز 5/0  دارو

5)Reinfection prophylaxis, post liver transplant (with or without hepatitis B immune 

globulin)  : گرم خوراکی یك بار در روزميلی   5/0-1 دوز دارو 

 دوز دارو در بالغين با نارسایی کليه (6

  درCrCl ≥50 mL/minute.نيازی به تعدیل دوز نيست  : 

  درCrCl =30-49 mL/minute دوز معمول  به صورت روزانه  یا دوز   % 50:   تجویز

 ساعت تجویز کنيد  48معمول را هر 

  درCrCl =10-29 mL/minute ز معمول  به صورت روزانه  یا دوز دو  % 30:  تجویز

 ساعت تجویز کنيد  72معمول را هر 
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 در CrCl <10 mL/minute دوز معمول  به صورت روزانه  یا دوز   % 10:  تجویز

 تجویز بعد از همودیاليز صورت گيرد. ;روز تجویز کنيد  7معمول را هر 

 بالغين با نارسایی کبد: نيازی به تعدیل دوز نيست. (7

 ز در بالغيننحوه تجوی

 ساعت قبل یا بعد از غذا(.  2) خوراکی: نحوه مصرف به صورت خوراکی با معده خالی است

از سرنگ دوز خوراکی  . محلول خوراکی:  محلول را با آب یا نوشيدنی های دیگر رقيق یا مخلوط نکنيد

 کاليبره شده استفاده کنيد.

 عوارض جانبی

 :موارد  % 10در بيش از 

 موارد افزایش  % 11-12فزایش سطح سرمی آلانين آمينوترانسفراز )در  عوارض کبدی: ا

ALT  برابر  5بيش ازULN   موارد  افزایش  % 2،  در ALT  برابر  10بيش ازULN     و

 سطح پایه( برابر 2بيش از 

 :موارد   % 1-10در  

  (1-3( ، خستگی ) % 2-4سيستم اعصاب مرکزی: سردرد % ) 

 (% 1ستی  )بيش از درماتولوژیك: راش پو 

 (2-3(، هایپرگليسمی)  % 4آندوکرین و متابوليك: گليکوزوری %) 

  (1(، درد شکم) در کودکان و نوجوانان در بيش از % 7علائم گوارشی:  افزایش ليپاز سرم % ،)

در )(،  تهوع % 1و در بالغين مساوی یا کمتر از  % 1اسهال)در کودکان و نوجوانان در بيش از 

(، احساس طعم ناخوشایند)در % 1و در بالغين در کمتر از  % 1نوجوانان در بيش از کودکان و 

و در  % 1(، استفراغ )در کودکان و نوجوانان در بيش از % 1کودکان و نوجوانان در بيش از 

 ( % 1(،  سوء هاضمه) % 1بالغين در کمتر از 

   ( 9ادراری تناسلی: هماچوری %) 
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 (% 2-3رم ) کبدی: افزایش بيلی روبين س 

  ( 1-2کليوی: افزایش کراتينين سرم % ) 

موارد گزارشات موردی:  آلوپسی، شوک آنافيلاکتيك، سرگيجه و خواب آلودگی،  % 1در کمتر از  

هپاتومگالی، هپاتومگالی با استئاتوزیس، هایپو آلبومينمی، افزایش ترانس آميناز سرمی، لاکتيك 

 ترومبوسایتوپنی اسيدوزیس، بی خوابی، ادم ماکولار و 

 تداخلات دارویی 

 Cladribine :ت د ممکنست اثرانعواملی که بر روی فسفوریلاسيون داخل سلولی تاثير می گذار

 را کاهش دهد.  Cladribineدرمانی 

 Orlistat  .ممکنست غلظت سرمی  داروهای آنتی ویرال را کاهش دهد : 

 کنتراندیکاسيون  

 هيچگونه موارد منع مصرفی در برچسب گذاری درج نشده است. توليد کننده های ایالات متحده : 

 یا اجزای فرمولاسيون آن entecavirحساسيت به  کنتراندیکاسيون در توليد کننده های کانادایی:

  است.

 تداخلات غذایی

 .دهدکاهش می ٪20تا  18 ( را Under the  Curve Area)  AUC  غذا تأثير  دارو را به تأخير می اندازد و
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 ساعت قبل یا بعد از وعده غذایی و با معده خالی تجویز شود.  2اقدام: 

 بارداری 

آن  اطلاعات مربوط به استفاده  .اثرات تراتوژنيك این دارو در مطالعات حيوانی مشاهده شده است 

ممکن است برای درمان هپاتيت در دوران بارداری محدود است  به همين دليل سایر داروهایی که 

 در بارداری  مجاز باشند ارجح  است.  B منمز

 شيردهی 

به  سازنده ،   شرکت به گفته .در شير مادر وجود دارد یا خير entecavir مشخص نيست که آیا

در   به مواردی نظير : تصميم گيری برای تغذیه شيرخوار با شير مادر در طول درمان باید منظور

توجه تغذیه با شير مادر و مزایای درمان برای مادر معرض خطر قرار گرفتن شيرخوار ، مزایای 

 شود.
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