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Καλημέρα σας και από μένα, κύριε προεδρε, αγαπητοι συναδελφοι
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Presentation Notes
Η χρόνια ιογενής ηπατίτιδα Β αποτελεί ένα σημαντικό πρόβλημα δημόσιας υγείας παγκοσμίως. Η Ελλάδα είναι χώρα ενδιάμεσης ενδημικότητας με μεγάλη διακύμανση της κατανομής του HBsAg ανάμεσα σε διάφορες περιοχές.



HiraTtiTida B-AocOBeveic oge Kabapon

e O1 aipokaBalpopevol agBeveic avKouv g€ Pia atro TIC ONAdEC uynAou
KivOuvou yia nrratitida B.

o ATO 10 1982 110U CeKivNOE 0 EPPOAIAOUOC yia TNV NTTATITIOA B £XEl
MEIWBEI 0 ETITTOAACUOG TNG TTAYKOOMiWC.

e O emTOAACUOG TWV aAlOoKABaIPOHEVWY UE NTTATITIOO B akoAouBei Tnv
evonuikoTnTa TNG Xwpeac: 1% otic HIMA, 5.9% oTtnv ITaAia, 1.3-14.6%
oTtnv Aaia.

Finelli L et al. Semin Dial 2005; 18:52.
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Presentation Notes
Οι αιμοκαθαιρόμενοι ασθενείς ανήκουν σε μια από τις ομάδες υψηλου κινδυνου για ηπατιτιδα Β . Από το 1982 που ξεκίνησε ο εμβολιασμός για την ηπατίτιδα Β έχει μειωθεί ο επιπολασμός της ηπατίτιδας Β παγκοσμίως. Τα ποσοστα της ηπατιτιδας Β στους αιμοκαθαιρομενους ασθενείς σχετίζονται με την ενδημικοτητα της χώρας, 1% στις ΗΠΑ, 5.9% στην Ιταλια, 1.3-14.6% στην Ασια


HiraTtiTida B-Metapooxeuon Neppou (MN)

e Otav €vac aobevric €xel HBsAgQ(+) ptTopei va evraxbei oTo
UNTPWO AVAPOVNG VIO METAMOOXEUON VEQPPOU, a@OoU ONWG
UTTOPBANBEI OE €EKTEVI] TIPOUETAMOOXEUTIKO €EAEYXO Kal KPIOEi
KATAAANAOG.

 H Ayn avoooKaTaoTAATIKWY QAPNAKWY aucavel TNV mlavoTnTa

avadwTTupwang Tou 10U TNG NTTaTiTiIdac B.
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Presentation Notes
Οσον αφορα στη μεταμοσχευση νεφρου, οταν ένας ασθενής έχει HBsAg(+) μπορεί να ενταχθεί στο μητρώο αναμονής για μεταμόσχευση νεφρού, αφού όμως υποβληθεί σε εξειδικευμένο προμεταμοσχευτικό έλεγχο και κριθεί κατάλληλος. Όπως γνωριζετε , η λήψη ανοσοκατασταλτικών φαρμάκων αυξάνει την πιθανότητα πολλαπλασιασμού του ιού της ηπατίτιδας Β και οξείας ηπατίτιδας. Γι’ αυτό και οι μεταμοσχευμενοι ασθενείς με HBsAg (+) εχουν πιο αυξημενη θνητοτητα.


O¢patreia Xpoviag Hmraritidag B

e [lpiv amdo 10 1998 -yxpovid TIOU TINPE EYKPION TO TIPWTO
VOUKAEOOIOIKO avaAoyo, n Aapifoudivn- ol BEPATTEUTIKEG MOGC
ETTIAOYEC NTAV TTEPIOPICUEVEC VIO TOUC OO0OEVEIC EKEIVOUC TTOU
OEV AVTATTOKPIVOVTAV OTNV IVTEPPEPOVN.

o Kara 1n d1apkela TNG TEAEUTAIAC OEKAETIOC EAABaV £yKpion GAAa
TEOOEPA VOUKAEOTIOIKA KAl VOUKAEOTIOIKA avAAoya:
0 2002 adepofipn
0 2005 egvrekafipn
0 2006 TeAuTtTIBoudivn
o0 2008 Tevopoipn
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Presentation Notes
Πριν από το 1998 -χρονιά που πήρε έγκριση το πρώτο νουκλεοσιδικό ανάλογο, η λαμιβουδίνη- οι θεραπευτικές μας επιλογές ήταν περιορισμένες για τους ασθενείς εκείνους που δεν ανταποκρίνονταν στην ιντερφερόνη Τα τελευταία όμως χρόνια η είσοδος των νουκλεοτιδικών αναλόγων στις θεραπευτικές επιλογές της ηπατιτιδας Β, άλλαξε την πορεία των μεταμοσχευμένων ασθενών με ηπατιτιδα Β. 
Lamivudine=zeffix
Tenofovir=viread
Adefovir=hepsera
Entecavir=baraclude


2KOTTOG TNG TTAPOUCaG MEAETNG ATAV N HAOKPOXPOVIa
EKTIMNON TNG €KBAONG TNG METAMOOXEUONG VEQPOU KABWG
KOl TNG NTTaTIKAG vooou og AnTrTeg HBsAg(+) tTou

METApOOXEUONKav atro 66Tec HbhsAg(+)
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Presentation Notes
Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν η μακροχρόνια εκτίμηση της  έκβασης της μεταμόσχευσης νεφρού καθώς και της ηπατικής νόσου σε λήπτες HBsAg(+) που μεταμοσχεύθηκαν από δότες HbsAg(+), πριν και μετα την εισοδο των νεοτερων νουκλεοσιτικων παραγοντων 



YAIKO & M£060b0¢

U A1ro 1/1/1991 péxpr 31/12/2015, o€ ouvolo 1843 YETAUOOXEUOEWY VEPPOU
TTou TTpayuatoTroinonkav oto .N.A. «Adiko», avalnTrioaue avadpouika
ANTrTec pe HBsAQ(+) TTou EAaav veppikd pooxeuua atro 00tn ue HBsAg(+).

U AveupéBnoav 16 aoBeveic (0.9%)

U OAol gixav HBV-DNA(-) kal @uaoloAoyIKi NTTATIKA BloxnMEia KaTta N
METAUOOXEUON,.
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Για το σκοπο αυτό από 1/1/1991 μέχρι 31/12/2015, σε σύνολο 1843 μεταμοσχεύσεων νεφρού που πραγματοποιήθηκαν στο Γ.Ν.Α. «Λαϊκό», αναζητήσαμε αναδρομικά λήπτες με HBsAg(+) που έλαβαν νεφρικό μόσχευμα από δότη με HBsAg(+). Ανευρέθησαν 16 ασθενείς (0.9%). Όλοι είχαν HBV-DNA(-) και  φυσιολογική ηπατική βιοχημεία κατά τη μεταμόσχευση.



YAIkO & M£B0odo¢

Opdda A: xwpic Awn TTPOPUAAKTIKNG avTIiKAC aywyns peta 1n MN

OHdéa B: uttd ﬂeogu)\aKTlKg’ avnTKg' axwms HaTd N MN

Opdada A Oudda B
5 aobeveic 11 aoBeveic

*MN 1TpIV TO 2000
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Presentation Notes
Οι λήπτες  χωρίστηκαν σε 2 ομάδες Α και Β ανάλογα με το αν βρίσκονταν ή όχι υπό αντιϊκή θεραπεία τη στιγμή  της  μεταμόσχευσης ενώ έλαβαν διάφορα ανοσοκατασταλτικά σχήματα ανάλογα με τον ανοσολογικό κίνδυνο. Χωρίς  λήψη προφυλακτικής αντιικής θεραπείας  στην ομάδα Α, ανευρέθησαν συνολικά 5 ασθενείς που είχαν μεταμοσχευθεί όλοι πριν το 2000, ενώ στην ομαδα Β ειχαμε 11 ασθενεις



YAIKO & MEB0dOG

AoOseveig AoOeveic
opadacg A opadag B

AplOuog aoBevwv 5 11

HAwkla AfRrmen (€tn) 43 56

HAkia 66tn (€Tn) 51 52

@UAo Anmen (avdpeg/yuvaikeg) 3/2 11/0
Xpovoc uno e€wvedplkn kaBapon (£tn) 6,1 4.9

Actia XNA

e Jnelpopatovedppitidba 1 2
e [OAUKUOTLKI) VOOOG 1 1
o AY/ZIA 0 1
e Ek yevetic ouponaBela 1 1
e Ayvwotn/aiio 1 6
Alapkela mapokoAouBnonc (€tn) 12.5 (4-23) 6.5 (2.3-9.7)
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Presentation Notes
Εδώ βλεπετε τα βασικα χαρακτηριστικα των ασθενων των δυο ομαδων. H μεση  ηλικία των ληπτων ήταν 43 για τη α ομαδα και 56 για τη β ομαδα, ιδια η μεση ηλικια του δοτη στα 52 ετη, ενώ η διαρκεια παρακολουθησης της α ομαδας είναι μεγαλυτερη αφου μεταμοσχευθηκαν πριν το 2000. 


AtroTeAéoppaTta

Opaoda A — [0 80% Tapouaciace avadwmipwon ToU  — |amivudine
n=>5 HBV o¢ diaueoo Xpovo 11.5 prvec (6-17)

 AvTtoxn otn lamivudine TTapouciaocav
3 aoBeveic (75%) 7€1n (3-15) petd TN
Xopnynon tng

mm) adefovir
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Presentation Notes
Στην ομάδα Α, από τους 5 ασθενείς, 4 (80%) παρουσίασαν αναζωπύρωση του HBV  σε διάμεσο χρόνο 11.5 μήνες (6-17),που αντιμετωπίστηκε επιτυχώς με lamivudine. Αντοχή στη lamivudine παρουσίασαν 3 από τους 4 ασθενείς 7έτη (3-15) μετά τη χορήγησή της. Σε 2 από τους 3 έγινε αλλαγή της αντιϊκής θεραπείας σε adefovir, ενώ ένας ασθενής που αρνήθηκε αλλαγή της αγωγής  προοδευτικά επιδεινώθηκε ηπατολογικά.


ATroTeAEOUATO

9 lamivudine
- &

2 entecavir

« Avrtoxn otn lamivudine Tapouciacav 2 W adefovir
000¢eveig (22.2%) 2.5€1n (2-3) META TN L
xopnynon g tenofovir
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Presentation Notes
Στην ομάδα Β είχαμε 11 ασθενείς, από τους οποίους 9 έλαβαν προφυλακτικά lamivudine και 2 έλαβαν  entecavir μετά τη μεταμόσχευση. Αντοχή στη lamivudine παρουσίασαν 2/9ασθενείς (22.2%), μετά από 2.5έτη (2-3)  που αντιμετωπίστηκε επιτυχώς με αλλαγή της θεραπείας στον ένα σε tenofovir και στον άλλο σε adefovir


ATToTEAEC AT

o 2¢& 2 ao0Beveig £yive DIOKOTTN TNG TTPOPUAAKTIKAC AVTIIKAC
AYWYNG 2 Kal 6 €TN META TN JETAPOOXEUON,.

* O ¢vag mapouciace avalwtrupwaon TNG NTTATITIOAC 2 £€TN META TN OIQKOTN
== tenofovir

e O AA\o¢ TTapoudiace UTTOTPOTTH MENBPAVWOOUC OTTEIPAMATOTTIABEIOC OTO
uooxeupa kai Tpiv Tn Anwn Rituximab xopnyrnonke TTpo@UAAKTIKA entecavir.

Chanet al. Hepatology (Baltimore, Md 2002 Nov;36(5):1246-52
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Σε 2 ασθενείς της ομάδας Β που πληρουσαν τα κριτηρια  έγινε διακοπή της προφυλακτικής αντιϊκής θεραπείας  2 και 6 έτη μετά τη μεταμόσχευση.Ο ένας από αυτούς παρουσίασε αναζωπύρωση της  ηπατίτιτδας  2 έτη μετά τη διακοπή και έλαβε tenofovir με άμεση ανταπόκριση, ενώ ο άλλος παρουσίασε υποτροπή μεμβρανώδους σπειραματοπάθειας στο μόσχευμα με αποτέλεσμα την επανέναρξη της προφυλακτικής αντιικής αγωγής με entecavir πριν την εναρξη θεραπειας με Rituximab για λογους ασφαλειας. 
-criteria for discontinuation of lamivudine therapy: (1) duration of lamivudine therapy greater than 9 months, (2) negative for both HBV DNA and HBeAg, (3) normal liver bio chemistry,(4) immunosuppressive medications at main Tenance dosage for more than 4 months, and (5) no resistance to lamivudine. HBV DNA levels were measured monthly for 1 year after stopping treatment.


Patient 1 baseline
_ 1 year post-Tx
_ 3 years post-Tx
_ 10 years post-Tx

Patient 2 baseline
_ 10 years post-Tx
" 16yearspost-Tx

Patient 3 baseline
Patient 4 baseline
Patient 5 baseline
Patient 6 baseline
Patient 7 baseline
Patient 8 baseline

Patient 9 baseline

O] 5 years post-Tx

Patient 10 baseline

A 4 years post-Tx

Patient 11 baseline
| 3yearspost-Tx

Patient 12 baseline

A 3years post-Tx

BIOl|Ji£g 'HTraTog

. lpiagnoss _________JGrade ____lstage _____|HBeAy

Minimal CH
Mild CH
Minimal CH
Moderate CH
Minimal CH
Mild CH
Minimal CH
Minimal CH
Minimal CH
Minimal CH
Minimal CH
Minimal CH

Non-specific changes
(sinusoidal dilatation)

Non-specific changes
Minimal CH
Mild CH

Moderate CH (acute
excacerbation)

Minimal CH

Non-specific changes
Non-specific changes
Non-specific changes
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2-10%

rare
negative
rare

negative
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negative

negative

10-20%
80%

negative
70%
70%
negative
negative

mild
mild
mild
mild
mild
none
none
none
none
none
none

none

none
none
none

mild
mild
minimal
minimal
none
none

Aev UTIPEE
ONUAVTIKI €CEAICN TWV
NTTATIKWYV BAaBwv
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Να πω ότι σε  σε 12 από τους 16 ασθενείς (75%)είχαμε και βιοψία ήπατος πριν μεταμοσχευθουν, ενώ 7 υποβλήθηκαν και σε επαναληπτικες βιοψίες (μετά 3,5 με 10 έτη). Τη στιγμή της  μεταμόσχευσης ιστολογικά ειχαμε ευρήματα ήπιας χρόνιας ηπατίτιδας, ενώ οι επαναληπτικες βιοψιες δεν ανεδειξαν σημαντική εξέλιξη των ηπατικών βλαβών


AtroteAécuata-EmTifiwon
00OEVWV/HOOXEUNATWYV

Kaplan-Meier
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0-87 A&IToupyoUV HOOXEUNA
2 L| .
= 06" o 2 KapdlayyeIaKQ
a% | | e 5 kapkivo (1 NTTATOKUTTAPIKO
E 04— , ,
v METG 18 €T MN)
0.2
1 aoBevr¢ evtaxBnke oc TN 4.4 £1n
0.0 .
| | | | | | | HSTG Tr] MN
0 20 40 60 80 100 120
UAVEG



Presenter
Presentation Notes
Η επιβίωση ασθενών 5 και 10έτη μετά τη ΜΝ ήταν 87% και 52% αντίστοιχα. 7 ασθενείς απεβίωσαν (2 από καρδιαγγειακά και 5 από καρκίνο-ένας από αυτούς ηπατοκυτταρικό 18έτη μετά τη μεταμόσχευση), ενώ ένας ασθενής εντάχθηκε σε αιμοκάθαρση μετά 4.4έτη.



2UHUTTEPAC AT

@ Me 1Tn YXpPNon TwWV VEOTEPWV AVTIKWY @APUAKWY EXEI
BeATIWOEI onuavTIKA n £€KBaon TNG METAPNOOXEUONGS VEPPOU
o€ ATTTEC e HBSAQ(+).

@ Ta €1reIc0dIa avalwTTupwaonG ToU 10U €XOUV MPEIWOEI Kal n
€CENICN TNG NTTATIKAG VOOOU £XEl BEATIWOEI.

@ To €idO¢ TNG TTPOPUAAKTIKAG QVTIIKNG BEPATTEIAC TTOU TTPETTE
va Qivetal Kal n OlIApKEIa XopNynong tng, OTTAITEI TTEPAITEPW

MEAETEC.
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Presentation Notes
Με τη χρήση των νεότερων αντιϊκών φαρμάκων έχει βελτιωθεί σημαντικά η έκβαση της μεταμόσχευσης νεφρού σε λήπτες με HBsAg(+).
Τα επεισόδια αναζωπύρωσης του ιού έχουν μειωθεί και η εξέλιξη της ηπατικής νόσου έχει βελτιωθεί.
 Το είδος της προφυλακτικής αντιϊκής θεραπείας που πρέπει να δίνεται και η διάρκεια χορήγησής της, απαιτεί περαιτέρω μελέτες.



2.0C EUXOPIOTW



Presenter
Presentation Notes
Σας ευχαριστώ
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