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Atsizvelgdamas ] Privalomojo sveikatos draudimo tarybos 2005 m. kovo 22 d. nutarimg Nr.
4/2:

1. Tvirtinu Létinio virusinio hepatito B ir virusinés B kepeny cirozés diagnostikos bei
ambulatorinio gydymo, kompensuojamo 1§ Privalomojo sveikatos draudimo fondo 1éSy, metodika
(pridedama).

2. Pavedu jsakymo vykdymag kontroliuoti ministerijos sekretoriui pagal administravimo
srit].
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LETINIO VIRUSINIO HEPATITO B IR VIRUSINES B KEPENU CIROZES
DIAGNOSTIKOS BEI AMBULATORINIO GYDYMO, KOMPENSUOJAMO IS
PRIVALOMOJO SVEIKATOS DRAUDIMO FONDO BIUDZETO, METODIKA

|. LETINIO VIRUSINIO HEPATITO B IR VIRUSINES B KEPENU CIROZES
DIAGNOSTIKA

1. Létinio HBeAg teigiamo virusinio hepatito B (HB) ir HBeAg (hepatito B viruso e
antigenas) teigiamos virusinés B kepeny cirozés diagnostikos kriterijai (iSskyrus atvejus, kai yra
kontraindikacijy kepeny biopsijai atlikti):

1.1. Persistuojamasis arba intermituojamasis alanininés (toliau — ALT) arba asparagininés
(toliau — AST) aminotransferazés aktyvumo padidé¢jimas kraujo serume (ALT norma: vyry
mazesnis arba lygus 40 U/l, motery — mazesnis arba lygus 31 U/l; AST norma: vyry mazesnis arba
lygus 37 U/l, motery — mazesnis arba lygus 31 U/]).

1.2. HBsAg ir HBeAg kraujo serume.

1.3. Teigiami hepatito B viruso dezoksiribonukleo riigsties (HBV DNR) tyrimo rezultatai.
Jei 1 ml serumo yra daugiau nei 100 000 (10°) HBV DNR kopijy — vidutin¢ arba didelé viremija, jei
mazesnis ar lygus 100 000 HBV DNR kopijy 1 ml — maza.

1.4. Morfologiniai létinio hepatito ar kepeny cirozés pozymiai kepeny bioptate: histologinis
aktyvumo indeksas (HAI) lygus arba didesnis negu 4 pagal Ishak arba fibrozé (F) yra lygi arba
didesn¢ negu 2 pagal METAVIR Kklasifikacijg. Kepeny biopsija atlieckama, jeigu néra
kontraindikacijy.

1.5. Kepeny biopsijos kontraindikacijos:

1.5.1. kraujo kreSumo sutrikimai: antriné trombocitopenija (D 69.5), trombocitopenija,
nepatikslinta (D 69.6), jgyta kreséjimo veiksnio stoka (D 68.4), protrombino indeksas (SPA)
mazesnis nei 60% (D 68.4), paveldétoji VIII veiksnio stoka, hemofilija (D 66);

1.5.2. pulinés ligos: piotoraksas (J 86) — pilinis pleuritas; cholangitas (K 83.0); kepeny
abscesas (K 75.0); iminis peritonitas (K 65.0) — pilvo ertmés abscesas;

1.5.3. hemangioma (D18); kepeny cistiné liga (Q 44.6);

1.5.4. tulzies lataky obstrukcija (K 83.1);

1.5.5. ascitas (R 18);

1.5.6. alergija (T 78.4) vietiniams anestetikams; alerginés reakcijos ] tinkamai skirtas
medicinines medziagas (T 88.7);

1.5.7. anemija (D 64.9), kai hemoglobino kiekis kraujyje mazesnis nei 80 g/l;

1.5.8. odos abscesas (pilinys), furunkulas (Sunvoté) ir karbunkulas (piktvoté) (L 02)
punkcijos vietoje;

1.5.9. nekontroliuojama epilepsija (G40).

1.6. Létinio HBeAg teigiamo HB ir HBeAg teigiamos virusinés B kepeny cirozés diagnozei
patvirtinti bitini 1.1, 1.2 ir 1.3 (vidutin¢ arba didelé viremija) punktuose nurodyti kriterijai arba 1.1,
1.2 ir 1.4 punktuose nurodyti Kriterijai.

1.7. Jei kepeny bioptate HAI lygus arba didesnis nei 4 ir fibrozé lygi arba didesné nei 2, ir
viremija yra vidutiné arba didelé, tuomet létinio HBeAg teigiamo HB ir HBeAg teigiamos virusinés
B kepeny cirozés diagnozei patvirtinti 1.1 punkte nurodytas kriterijus néra butinas.

2. Letinio HBeAg neigiamo HB ir HBeAg neigiamos virusinés B kepeny cirozés
diagnostikos kriterijai (iSskyrus atvejus, kai yra kontraindikacijy kepeny biopsijai atlikti):

2.1. persistuojamasis arba intermituojamasis ALT arba AST aktyvumo padidé¢jimas kraujo
Serume,
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2.2. kraujo serume yra HBsAg ir anti-HBe ir néra HBeAg arba yra vidutiné arba didelé
viremija ir anti-HBe;
aktyvumo indeksas (HAI) lygus arba didesnis nei 4 pagal Ishak arba fibrozé (F) lygi arba didesné
nei 2 pagal METAVIR klasifikacija (jei néra kontraindikacijy kepeny biopsijai atlikti);

2.4. HBeAg neigiamo létinio HB ar HBeAg neigiamos virusinés B kepeny cirozés diagnozei
patvirtinti butini 2.1, 2.2 ir 2.3 punktuose nurodyti kriterijai, jei néra kontraindikacijy kepeny
biopsijai atlikti;

2.4.1. jei kepeny bioptate HAI lygus arba didesnis nei 4 ir fibrozé lygi arba didesné nei 2 ir
yra vidutiné arba didel¢ viremija, HBeAg neigiamo létinio HB ir HBeAg neigiamos virusinés B
kepeny cirozés diagnostikai patvirtinti néra biitinas 2.1 punkte nurodytas kriterijus.

1. LETINIO VIRUSINIO HEPATITO B IR VIRUSINES B KEPENU CIROZES
GYDYMAS

3. Nustacius HBeAg teigiamo létinio hepatito B ir HBeAg teigiamos virusinés B kepeny
cirozés diagnoz¢ pagal anksciau iSvardytus diagnostikos kriterijus, skiriamas lamivudinas arba alfa
interferonas, arba alfa interferono ir lamivudino derinys.

4. Gydymas lamivudinu skiriamas, jei:

4.1. nustatyta HBeAg teigiamo létinio HB diagnozé pagal ankséiau iSvardytus diagnostikos
kriterijus ir yra didelé viremija;

4.2. yra kontraindikacijy gydyti interferonu (autoimuninés ligos — idiopatiné
trombocitopeniné purpura, sisteminé raudonoji vilkligé, autoimuniné hemoliziné anemija,
skleroderma, reumatoidinis artritas; po organy, iSskyrus kepeny, transplantacijos; stipri depresija;
psichozé; neutropenija; trombocitopenija; kriitinés angina; nekontroliuojamas Iétinis Sirdies
nepakankamumas; Sirdies ritmo sutrikimai; dekompensuota kepeny ciroze; traukuliy sindromas;
priklausomybé nuo alkoholio arba narkotiky; stipri, sunkiai valdoma tirotoksikozé, hipotireozé;
stiprus, sunkiai valdomas diabetas).

5. Gydymo lamivudinu schema: lamivudino skiriama po 100 mg per dieng 48 savaites.

6. Gydymo lamivudinu poveikio stebéjimas:

6.1. ALT aktyvumas (biocheminis poveikis) vertinamas 1 kartg per 3 ménesius;

6.2. pirmg karta HBeAg ir anti-HBe (virusologinis poveikis) vertinamas po 24 savaiCiy
gydymo, paskui — kas 3 ménesius. Nepasiekus virusologinio poveikio, gydymas tesiamas, HBeAg
tikrinamas kas 3 ménesius;

6.3. jei gydymo metu HBeAg nebéra arba jvyksta HBeAg serokonversija (iSnyksta HBeAg
ir atsiranda anti-HBe) arba HBV DNR kopijy sumazéja iki 10°/1 ml ir maziau, i$nykus HBeAg arba
atsiradus serokonversijai arba HBV DNR koncentracijai sumazéjus iki 10°/1 ml, gydymas tesiamas
dar 24 savaites;

6.4. pasiekus virusologinj poveiki ir nutraukus gydyma lamivudinu, ALT aktyvuma reikia 3
meénesius tirti kas ménesj, o véliau kas 3 ménesius iki 12 ménesiy po gydymo nutraukimo. Jei ALT
aktyvumas padidéja, reikia tirti d¢l HBeAg. Jei HBeAg teigiamas — vél skirti gydyma lamivudinu
48 savaites;

6.5. jei po 48 savai¢iy gydymo nepasiekiama virusologinio arba biocheminio poveikio,
skiriamas interferono ir lamivudino derinys arba tesiama lamivudino monoterapija iki 5 mety.

7. Gydymas alfa interferonu skiriamas, jei:

7.1. nustatyta létinio HBeAg teigiamo hepatito B diagnozé pagal anksciau iSvardytus
diagnostikos kriterijus;

7.2. néra kontraindikacijy gydyti interferonu (autoimuninés ligos — idiopatiné
trombocitopeniné¢ purpura, sisteminé raudonoji vilkligé, autoimuniné hemoliziné anemija,
skleroderma, reumatoidinis artritas; po organy, iSskyrus kepeny, transplantacijos; stipri depresija;
psichozé; neutropenija; trombocitopenija; kriitinés angina; nekontroliuojamas létinis Sirdies
nepakankamumas; Sirdies ritmo sutrikimai; dekompensuota kepeny ciroze; traukuliy sindromas;
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priklausomybé nuo alkoholio arba narkotiky; stipri, sunkiai valdoma, tirotoksikozé, hipotireoze;
stiprus, sunkiai valdomas diabetas);

7.3. maza viremija;

7.4. neveiksmingas ankstesnis gydymas lamivudinu.

8. Gydymo interferonu schema ir gydymo poveikio vertinimas:

8.1. skiriamas interferonas po 6 min. TV tris kartus per savaite 24 savaites;

8.2. efektas vertinamas po 16 savaiiy gydymo interferonu pagal gydymo veiksmingumo
jvertinimo kriterijus:

8.2.1. biocheminis poveikis — ALT aktyvumas pasidaré normalus,

8.2.2. virusologinis poveikis — HBeAg néra, arba jvyko HBeAg serokonversija j anti-HBe,
arba HBV DNR neigiamas;

8.3. jei po 16 savaiiy gydymo nepasiekiama biocheminio ir virusologinio poveikio,
gydymas interferonu nutraukiamas ir skiriamas lamivudinas arba interferono ir lamivudino derinys.
Jei pasiekiamas biocheminis ir virusologinis poveikis — gydymas interferonu tesiamas iki 24
savaiciy.

9. Gydymas alfa interferono ir lamivudino deriniu skiriamas, jei:

9.1. nustatyta létinio HBeAg teigiamo hepatito B ar virusinés HBeAg teigiamos B kepeny
cirozés diagnozé pagal nurodytus diagnostikos Kriterijus;

9.2. néra kontraindikacijy gydyti interferonu;

9.3. yra bent vienas i§ nurodyty kriterijy:

9.3.1. ALT aktyvumas 2 kartus arba daugiau didesnis uz normg ir histologinis aktyvumo
indeksas (HAI) lygus arba didesnis nei 4 pagal Ishak arba fibrozé (F) lygi arba didesné nei 2 pagal
METAVIR klasifikacija;

9.3.2. misri HBV-HCYV infekcija (HCV RNR teigiamas);

9.3.3. nepasiekta biocheminio arba virusologinio poveikio po 12 ménesiy (48 savaiCiy)
gydymo lamivudinu;

9.3.4. nepasiekta biocheminio arba virusologinio poveikio po 16 savai¢iy interferono
monoterapijos;

9.4. gydymo interferono ir lamivudino deriniu schema:

9.4.1. skiriamas interferonas po 6 min. TV tris kartus per savait¢ ir lamivudinas po 100 mg
per dieng 24 savaites;

9.4.2. jei po 24 savai¢iy gydymo deriniu HBeAg islieka, gydymas tgsiamas lamivudinu, kas
3 ménesius tikrinant dél HBeAg virusologiniam poveikiui jvertinti;

9.4.3. gydymas deriniu nutraukiamas, jei 2 kartus i8 eilés, padarius vieno ménesio pertrauka,
HBeAg néra arba jei jvyksta HBeAg serokonversija j anti-HBe, o lamivudinas skiriamas iki 24
savaiiy, iSnykus HBeAg arba atsiradus serokonversijai.

10. Nustacius letinio HBeAg neigiamo hepatito B ir virusinés HBeAg neigiamos B kepeny
cirozés diagnoz¢ pagal anksciau iSvardytus diagnostikos kriterijus, skiriamas lamivudinas po 100
mg per dieng 144 savaites (36 ménesius), atsizvelgiant | gydymo veiksmingumo jvertinima:

10.1. po 144 savaiCiy (36 ménesiy) gydymo lamivudinu, atlikus kontroling kepeny biopsija
arba HBV DNR tyrima, gydymas nutraukiamas, jei pasiekiamas biocheminis ir virusologinis
poveikis;

10.2. gydymas pratgsiamas dar 96 savaites (24 ménesius), jei:

10.2.1. ALT aktyvumas sumazéja 50% arba daugiau; arba viduting, arba didelé viremija;

10.2.2. HAI sumaz¢ja 2 ir daugiau baly arba fibrozé sumazéja 1 balu (nesant
kontraindikacijy kepeny biopsijai atlikti).

10.3. Gydymo lamivudinu veiksmingumo jvertinimas:

10.3.1. biocheminis poveikis — ALT aktyvumas normalus. ALT aktyvumas gydymo metu
tikrinamas kas 12 savaicCiy;

10.3.2. virusologinis poveikis — HBV DNR neigiamas arba maza viremija; tyrimas dél HBV
DNR atliekamas kas 24 savaites;
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10.3.3. histologinis poveikis — atlikus kepeny bioptato morfologinj tyrimag HAI sumazéja 2
arba daugiau baly arba fibroz¢ sumazéja 1 balu (nesant kontraindikacijy kepeny biopsijai atlikti).

11. Gydymas pries ir po kepeny transplantacijos (reinfekcijos profilaktika):

11.1. lamivudinas skiriamas po 100 mg per dieng iki kepeny transplantacijos ir po jos nuolat
(nesant kontraindikacijy);

11.2. kepeny transplantacijos operacijos ahepatinés fazés metu skiriama 100 TV/kg hepatito
B specifinio imunoglobulino (HBIG) (kompensuojamas individualia tvarka), paskui 1 savaite
skiriama po 1000 TV per dieng. Véliau, atsizvelgiant j apsauginiy antikiiny (anti-HBs) titrg, HBIG
skiriamas individualiai, nuolat palaikant anti-HBs titrg daugiau nei 100 TV/L;

11.3. gydymo veiksmingumui jvertinti kas 12 savai¢iy nustatomas ALT aktyvumas ir kas 24
savaités atlickamas tyrimas HBV DNR nustatyti.

12. Gydymas sergant misria létine hepatito B viruso ir Zmogaus imunodeficito viruso (ZIV)
infekcija: lamivudinas skiriamas po 150 mg 2 kartus per dieng kartu su kitais antiretrovirusiniais
vaistais.

13. Serganciy létiniu HB ligoniy, vartojanc¢iy imunosupresinius vaistus, gydymas:

13.1. ligoniams po inksty, kauly ¢iulpy transplantacijos, sergant sunkiomis antiimuninémis
ir onkologinémis ligomis, kai kraujo serume randama HBsAg, kartu su imunosupresantais skiriamas
lamivudinas po 100 mg per parg;

13.2. lamivudinas skiriamas 2-4 savaites iki gydymo imunosupresantais, gydymo
imunosupresantais metu ir dar 12-24 savaites baigus imunosupresing terapijg.

14. Gydymas lamivudinu sergant létiniu hepatitu B ir esant létiniam inksty
nepakankamumui:

14.1. kai kreatinino klirensas (KK) < 50 ml/min. ir [J 30 ml/min., pirmoji lamivudino dozé
yra 100 mg arba 20 ml lamivudino tirpalo per os, paskui kiekvieng dieng po 50 mg lamivudino arba
po 20 ml lamivudino tirpalo;

14.2. kai KK < 30 ml/min. ir (115 ml/min., pirmoji lamivudino dozé — 100 mg (20 ml),
paskui kiekvieng dieng po 25 mg (5 ml);

14.3. kai KK < 15 ml/min. ir [J 5 ml/min., pirmoji lamivudino doz¢ — 35 mg (7 ml), paskui —
kiekvieng dieng po 15 mg (3 ml);

14.4. kai KK < 5 ml/min., pirmoji lamivudino dozé — 35 mg (7 ml), paskui — kieckvieng dieng
po 10 mg (2 ml).




