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Tém tat

Hau hé&t moi nguwodi déu khong cé triéu chitng mic dit mot s6 nguwdi sé biéu hién bién chitng nhw xo gan, ung thu
biéu mé t€ bao gan hoic suy gan.

Nhitng ngudi ¢ cic vung dich lvu hanh (chau A, chau Phi) hodc tiém chich ma tdy va nhitng ngudi c¢6 hanh vi
tinh dyc nguy co cao ¢6 nguy co nhiém triing cao hon.

Cic d&u 4n huyét thanh rat quan trong trong chan dodn va d4nh gid mitc d6 hoat dong ctia bénh, bao gom phan
biét gitta nhitng ngudi nhiém triing cAp va man tinh va ngudi mang man tinh khong triéu chitng.

Diéu tri nhiém vi-rit cap hau nhw chi gdm diéu trj hd trg. Tuy nhién, mot s6 bénh nhan nhiém triing cap c6 thé
tién trién thanh suy gan va nhitng bénh nhin ndy can dugc chuyén sang trung tim ghép gan.

Thudc diéu tri nhim vi-rit man tinh bao gdm cdc thudc twong ty nucleoside/nucleotide va pegylated interferon-
alfa.
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Dinh nghia

Vi-riit Viém gan B (HBV) 14 mot vi-riit ADN lay truyén qua da vh niém mac. Nhiém HBYV ciing 12 bénh 1y truyén qua
dwong tinh duc. Nhiém vi-rit c6 thé biéu hién bénh va ty khéi ma khong can diéu tri, dic biét 1a nhiém vi-rit mic phai &
nguoi 16n, nhwng ciing c6 thé din téi tinh trang nhiém vi-riit man tinh, diic biét 13 néu méc phai & thoi ky chu sinh hoic

trong nhitng ndm dau doi.

[BMJ Best Practice podcast: hepatitis B - how to approach diagnosis and management of chronic infection]

Dich té hoc

T8 chite Y t& Thé gidi wéc tinh trén toan ciu, cé 257 triéu nguvi bi nhiém HBV (dwgc dinh nghia 13 c¢6 khing nguyén

bé miit viém gan B dwong tinh).[9] Gin mdt nita s§ ngwdi nhiém bénh s6ng & cic ving dich lvu hanh cao tai Pong Nam
A (tre Nhat Ban), Trung Quoéc va chau Phi.[10] [11] Trong cdc khu vyce dich lwu hanh nay, 28% dan s0 mic HBV man
tinh.[10] Trong cdc khu vifc ¢6 mic do luu hanh dich thdp (vi du: Tay Au, Bic My, Uc), <2% dan s6 mic HBV man
tinh. Ngoai ra, nguy co nhiém HBV sudt doi ciing khdc nhau trén thé gidi, ti* 80% & cic khu virc c6 mite dd Iwu hanh
dich cao dén <20% & cdc khu vire ¢6 ty 1& méc thdp. Trén toan cau, c6 887.000 ca tir vong lién quan d&n HBV nim 2015,

chil yéu 1a do c4c bién chitng nhw xo gan va ung thw biéu md t& bao gan.[9]
[Fig-1]

Theo lich sit, Hoa Ky 1a viing c6 ty 1& luu hanh bénh thap. V& ty 1é mic méi, wéc tinh c6 21.900 ca nhiém HBV c4p tinh
mdi tai Hoa Ky nim 2015.[12] D4i v6i nhiém HBV man tinh, Trung tim Kiém so4t va Phong chdng Dich bénh (CDC)
Hoa Ky wdc tinh c6 850.000 nguoi tai Hoa Ky méc viém gan B miic dit ho cho cho riing con s8 niy ¢ thé cao d&n miic
2,2 triéu nguoi.[12] Dt liéu chua cdng bd clia CDC cho thdy mot nita s& ca nhiém HBV man tinh tai Hoa Ky dén tiv
ngudi géc A/Céc dao Théi Binh Dwong va ba phin tw s§ ca nhiém bénh dén tir nhitng nguoi sinh ra bén ngoai Hoa K.
Dit liéu v& ty 1é tir vong ciing cho thay ty 1& cao hon khong twong xting d6i véi ngudi gc A/Dao Thai Binh Duong.[12]

Theo cudc Khéo st Kiém tra Sitc khoe va Dinh dwdng Qudc gia Ian thit 2 (NHANES II), ngudi My géc A va Dan déo
Thé4i binh Duwong (APIA) chwa dwoc d4nh gid chinh xdc trong tdng s6 ngwdi nhiém HBV tai Hoa Ky. Hon nita, da xéc
dinh mét s6 rao can d6i véi chdm séc HBV cho nhitng ngudi APIA. Nhin chung, nhitng rao can nay bao gom rio can lién
quan téi viéc cung cap, bénh nhan va ngudn luc din tSi sy chénh 1&ch vé stic khoe lién quan téi HBV & nguoi APIA. Vi
thé€, can c6 nhitng chién lwoc hiéu qua dé cung cap dich vu chita tri nhiém HBV phii hop cho nhém dan s6 nay.[13]

Nhém Pic trach vé Dich vy Phong bénh ctia Hoa Ky khuyén cdo xét nghiém HBV cho nhitng ngudi sinh ra tai cic nuéc
Iwu hanh dich HBV.[14]

Bénh can hoc

HBV la vi-riit DNA, thudc ho hepadnaviruses, c6 vé envelope , khdng giy doc t&€ bao, c6 4i tinh v&i gan va c¢6 kha niing
lay nhiém cao.[15] [16] V& ngoai envelop ciia vi-rit ¢6 chita ba loai khang nguyén bé mit (HBsAg), trong d6 nhigu

nhét 13 protein S. Sy phét trién ctia mién dich t& bao va mién dich thé dich d&i véi HBsAg mang tinh bao vé. Bén trong
envelope 12 nucleocapsid ctia vi-riit, hay nhan, trong dé c6 chita ADN mach vong xoin kép mot phian (HBcAg). Cic
peptide c6 ngudn goc tir HBcAg giy ra dap tng mién dich t& bao chil chii yéu d6i véi HBV. HBeAg déng vai trd 1a ddu
4n cho sv sao chép hoat dong, nhung chifc niing ctia né chua duge xdc dinh. Protein X (HBx) ¢6 thé ¢6 vai trd trong tién
trién clia ung thw biéu mo t& bao gan. DNA polymerase c6 chiic ning sao chép ngugc dé tdng hop ci chudi am va dwong
ctia ADN HBV .[15] [16]


https://soundcloud.com/bmjpodcasts/hepatitis-b?in=bmjpodcasts/sets/bmj-best-practice-clinical
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Sinh ly bénh hoc

Vi-riit khong truc tiép giét chét t& bao gan.[16] Pdp tng min dich ciia vat chii v6i khdng nguyén vi-riit dugc coi 1a
nguyén nhan gy ton thwong gan khi nhiém HBV.[17] Pdp tng mién dich t& bao, thay vi ddp tng mién dich thé dich, c6
vé lién quan chil y&u t6i qud trinh bénh sinh. Sy kich thich ddp tng lymphocyte T dic hiéu khing nguyén duoc cho 1a

xdy ra khi céc t&€ bao lymphocyte T vat chii nhan dién céc epitope vi-rdt thdng qua cdc t€ bao trinh dién khéng nguyén tai
céc co quan bach huyét. Cdc t& bao T dic hiéu khdng nguyén nay trueéng thanh va lan rong, sau dé di cw dén gan. Trong
nhiém HBV c4p tinh, hau hét HBV DNA dugc loai bd khéi t& bao gan thdng qua cdc tdc dung khong doc t&€ bao clia qué
trinh viém bing cic san pham ciia cic t& bao TCD8+ duge kich thich bdi lymphocyte T CD4+, diic biét 1a interferon-
gamma va y&u t6 hoai t& khéi u alfa. Diéu nay 1am gidm qu4 trinh sao chép ctia vi-rit va kich hoat sy ly giéi truc tiép &
bao gan bi nhiém béi cdc t& bao T doc CD8+ diic hiéu HBV.[18] Ngwoc lai, nhitng ngudi nhiém HBV man tinh biéu hién
ddp tng t€ bao T diic hieu HBV yé&u, khong thudng xuyén va it tdp trung va phan 16n cdc t€ bao don nhan trong gan clia

nguoi nhiém HBV man tinh khong diic hiéu khang nguyén.[19]
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Do HBV hién dién & nhitng viing ngoai gan, ciing nhw sy c6 miit ctia DNA vong kin thong qua lién két cong héa tri
(covalently closed circular DNA, cccDNA) trong t& bao gan, viéc loai trir vi-rit 1 myc tiéu khong thue t&€ véi cic loai
thudc sén c6 hién nay. cccDNA déng vai trd 1a khuon mau dé phién ma RNA thong tin tién gen, budc khdi dau quan
trong trong qud trinh sao chép HBV.[20] [21] [22] [23] Viéc cccDNA lién tuc c6 miit trong t& bao gan dwgc coi 1a ddu 4n
cia nhiém vi-rit dai déng. R4t tiéc 14 cdc phuong phéap diéu tri hién tai chwa hiéu qua dé€ loai trir cccDNA va chi c6 thé
lam gidm ndng d6.[24] [25] [26] [27] [28] [29] [30] Sy ton tai clia ndng do thap cccDNA trong nhan t&€ bao gan di cho
thdy c6 tuwong quan vdi sy bling phét vi-riit sau khi ngitng diéu tri. Ngoai ra, viec HBV DNA tich hop vé6i nhén t& bao gan
trong qua trinh nhan 1én c6 thé giai thich sy gia ting nguy co mic ung thw bi€u mo t& bao gan. Hon nita, dong nhiém vi-
rit viém gan C (HCV) ¢6 thé 1am ting ty 1& xo héa, xo gan va ung thu t& bao gan mdt cach hiép dong,[31] [32] [33] [34]

vi cd HBV va HCV c¢6 thé nhiém vao cling t& bao gan mot cich ddc 14p.[35]

Phan loai

Kiéu gen HBV/[1]

Cic ki€u gen HBV dugc xé4c dinh dwa trén 8% sy thay ddi trinh tu nucleotide ciia toan bd bd gen va dwoc phan bd theo

khu vuc dia 1y.[2] Dit liéu cho thay kiéu gen HBV c6 thé déng vai trd trong tién trién clia bénh gan lién quan t6i HBV
va d4p tng véi diéu tri.[3] Nghién citu cho thdy mitc chuyén dao huyét thanh HBeAg ting 1én & ca ki€u gen A va B,[4]
[5] [6] [7] mic di mot nghién cttu cho thdy viéc cai thién chuyén dao huyét thanh HBeAg chi gidi han & ki€u gen A.[8]
Nhitng cai thién nay trong ddp tng diéu tri dwgc quan sét trong phac do pegylated IFN-alfa ma khong thiy khi diéu trj
bing nucleotide hay nucleoside, do d6 cin tién hanh nghién citu thém trwdc khi khuyén cdo xét nghiém kiéu gen trong

thyc hanh 14m sang va lién quan véi ddp ¢ng diéu tri.[3]

* Kiéu gen A dugc tim thdy & My, Bic Au va chau Phi. Kiéu gen ndy ciing kém theo ty 1& chuyén déo huyét thanh
HBeAg cao hon véi liéu phdp interferon-alfa so véi ki€u gen B, C va D.

* Kiéu gen B va C dugc tim thiy & chau A va Hoa Ky. Kiéu gen B kém theo su chuyén dao huyét thanh HBeAg &
dd tudi tré hon, viém gan hoai tit hoat dong it hon, d4p ng diéu tri bén vitng hon sau khi chuyén dao huyét thanh
HBeAg, t6c do tién trién thanh xo gan chim hon va ty 1& ung thu bi€u m6 t€ bao gan thap hon so véi kiéu gen C.
Ki€u gen C la kiéu gen viém gan B lién quan nhiu nhat dén xo gan va ung thw gan.[3]

* Kiéu gen D duwgc tim thdy & My, Nam Au va Trung Déng.

* Kiéu gen E dugc tim thiy & chiu Phi.

* Kiéu gen F va H dugc tim thiy & Trung vd Nam My.

* Kiéu gen G dugc tim thdy & chau Phi.
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Ngin ngiia so cap

Bién phdp phong ngira cAp I 1a thong qua tiém chiing thy dong véi immunoglobulin viém gan B (hepatitis B
immunoglobulin, HBIG) hoic tiém chiing chii dong véi vic-xin viéem gan B (HBsAg bat hoat t4i t6 hop).[49]

T6 chitc Y t€ Thé giGi khuyén cdo moi tré nhii nhi can dugc tiém loat vic-xin viém gan B v6i miii dau tién sém nhét c6
thé ngay sau khi sinh, t5t nhét 1a trong vong 24 gid, sau d6 1a hai hodic ba miii nita.[39] Tai Hoa Ky, Uy ban Tu vén vé
Thyc hanh Tiém chiing (ACIP) khuyén c4o tré nho nén tiém miii dau tién (vic-xin viém gan B don gid) trong vong 24 gid
sau sinh, miii th@ hai Idc tré dwoc 1-2 thdng tudi (sau miii dau tién it nhit 1a 4 tuan) va miii thi ba Iic tré dwoc 6-18 thang
tudi (it nhat 8 tudn sau miii thit hai va it nhat 16 tuin sau miii thi¢ nhat). Néu tré khdng dwgc tiém miii ndo ldc sinh, thi
can tiém 3 miii ¢6 chita vic-xin viém gan B theo lich liic tré dugc 0, 1-2, va 6 thang tudi, bit dau ngay khi c6 thé. Can
diing véc-xin viém gan B don gid cho mili tiém trwdc khi tré dwoc 6 tuin tudi. Cho phép tiém loat 4 miii vic-xin viém

gan B khi diing vic-xin két hop c6 chita viém gan B sau miii ltic sinh. Can tiém miii cudi cling (thi¢ ba hoic thit tw) trong
loat vic-xin viém gan B khi tré dd di 24 tuin tudi trd 1én.[50] Tai Hoa Ky, tré ¢ me dwong tinh véi HBsAg cin dugc
tiém vic-xin viém gan B don gid va globulin mién dich viém gan B (HBIG) trong vong 12 gi® sau sinh. N&u chwa r tinh
trang HBsAg clia me, tré can dugc tiém vic-xin viém gan B trong vong 12 gid sau sinh, va tré nhe hon 2000 g ciing can
dugc tiém HBIG. D6i véi tré ning hon 2000 g, can xéc dinh tinh trang HBsAg ctia ngwdi me va néu dwong tinh, cin tiém
HBIG cho tré ngay khi c6 thé trong vong 7 ngay. Tré nhd c6 me dwong tinh v6i HBsAg can dwgc xét nghiém HBsAg va
anti-HBs liic 9 dén 12 théng tudi, hodc 1 d&n 2 thang sau khi tiém xong loat vic-xin viém gan B. Tré nhd ¢6 me Am tinh
v6i HBsAg can dugc tiém mot lidu vic-xin viém gan B trong vong 24 gior sau khi sinh (néu stic khde 6n dinh va cin niing
lic sinh hon 2000 g), hodic mot miii liic dwgc 1 thdng tudi hodic xuat vién néu can ning ldc sinh dwéi 2000 g. [50]

Tw cudi ndm 2017, tai Anh Qudc, chuwong trinh tiém chiing thuding quy cho tré em s& bao gdom viém gan B trong vic-xin
tdng hop cho bach hau, udn vén, ho ga, bai liét va Haemophilus influenzae typ B (DTaP/IPV/Hib/HepB).[51] Khuyén cdo
tiém vic-xin DTaP/IPV/Hib/HepB khi tré dugc 8, 12, va 16 tuin tudi, nhung tré c¢6 thé dugc tiém ti¢ 6 tudn tudi cho dén
10 tudi. Tré nhd c6 me bi nhiém viém gan B can dugc tiém vc-xin viém gan B don gid ltic sinh (trong vong 24 giv) va
lic 4 tuan tudi, sau d6 1a vic-xin da gid lic 8 tuan tudi, va vic-xin da gid b6 sung lic 12 va 16 tuan tudi; tré nhd dugc xét
nghiém HBsAg liic dwgc mot tudi va dugce tiém thém mot ligu vic-xin viém gan B don gia. Tré nho c6 me bi nhiém viém
gan B ciing can dugc tiém HBIG trong vong 24 gid sau khi sinh, trit khi ngudi me ¢6 HBsAg dwong tinh va khang HBe
duong tinh dong thoi tré ndng hon 1500 g.[51]

Nhitng ngudi ¢6 nguy co nhiém HBV cao can dwoc tiém vic-xin HBV (vi du nhw nhitng nguoi sinh ra trong viing c6 ti
1¢ luu hanh dich cao, ngudi c6 nguy co nghé nghiép, dong tinh nam, nguoi tiém chich ma tdy, bénh nhan loc mdu, ngudi
nhiém HIV, nguoi c¢6 quan hé tinh duc va tiép xiic trong gia dinh véi nguwdi mang HBV am tinh véi cdc ddu 4n huyét
thanh HBV.) Tiém chiing vic-xin HB trong khi mang thai dwong nhu khong gay ra di tat bAm sinh t6i thai nhi hay lién
quan tGi sinh non hay sy thai tw phat. Tuy nhién, c4c nghién cttu con han ché do thi&u tinh ngiu nhién hoic c& miu nhod
va do manh thong ké thap.[52] Tai Hoa Ky, ACIP khuyén cdo tiém 3 miii vic-xin viém gan B don gid lic 0, 1, va 6 thang.
Ngudi 16n ciing c6 thé dwoc tiém vic-xin viéem gan A va B két hgp (HepA-HepB) liic 0, 1, va 6 thang.[53]

Nim 2017, Co quan Quan 1y Thuc phdm va Dwoc phdm Hoa Ky di phé duyét Heplisav-B®, vic-xin viém gan B méi dau
tién trong 25 nim. Vic-xin niy ¢6 chita chit b trg chudi kich thich mi&n dich méi. Heplisav-B® dugc chia thanh hai
miii, tiém cdch nhau mot thang. DAy 1 vic-xin hai lidu duy nhat hién c6 cho viém gan B. ACIP khuyén cdo tiém vic-xin
ndty cho ngudi 16n =18 tudi c¢6 nguy co mic phai vi-rit viem gan B (vi du nhw ngudi c6 nguy co méc bénh lay truyén qua
dwdng tinh duc, ngudi nhiém HIV, ngudi bi giam giit, ngudi tiém chich ma tdy). D9 an toan chwa dwgc thit nghiém & phy
nit mang thai. Khéng thé bio vé trong huyét thanh cho khdng nguyén bé mit viém gan B ¢ dugc & 90% dén 100% bénh
nhén trong cdc thi nghiém ngiu nhién, so véi 70% dén 90% doi véi Engerix-B®.[54]

Tai Anh Qudc, lich tiém nhanh dwgc cung cip cho hau hét cdc nhém nguy co, theo d6 tré duge tiém vic-xin Iic 0, 1, va 2
théng, hodc c6 thé tiém theo lich ldc 0, 1 va 6 thang néu khdng cin béo vé nhanh va c¢6 khd niing tuén thi. Khuyén céo xét
nghiém huyét thanh sau khi tiém vic-xin 1 dén 2 thang sau Ian tiém cudi cling.[55] Nhitng ngudi khong dép ting vé mit
huyét thanh can dugc tiém ching lai.

Hudéng din cia Uy ban C6 vén vé Thyc hanh Tiém ching (Advisory Committee on Immunization Practices, ACIP)
khuyén c4o riing moi bénh nhan mic tiu duwong (tuyp 1 hodc 2) trong do tudi tir 19 dén 59 can duoc tiém vic-xin
HBV.[56] Vi nhitng ngudi tir 60 tudi trd 18n, ACIP khuyén cdo tiém chiing theo quyét dinh ciia bic si 14m sang diéu tri
do dit liéu kém vitng chic hon trong nhém tudi ny.

Lich tiém chiing véi lidu vic-xin dwoc digu chinh va xét nghiém huyét thanh thudng xuyén dé kiém tra viec mat kha niing
mién dich ¢6 thé cin dugc dp dung véi bénh nhén tiéu duwong dang loc mau vi phan tich gdp di chitng to ring nhitng
bénh nhan nay cé dap ¥ng mién dich thdp hon ddng k& véi tiém chiing HBV so véi bénh nhan loc mau khong bi ti€u
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dwong.[57] Tuy nhién, khong c6 méi lién hé giita kha niing ddp ng mi&n dich véi vic-xin HBV va bénh nhin dwong tinh
v6i vi-riit viém gan C (HCV) hoiic 4m tinh véi HCV dang dugc loc mdu.[58] Nhitng ngudi ¢6 huyét thanh 4m tinh véi
HBV bi bénh viém rudt can duwge tiém chiing trede khi bit dau liéu phap e ch& mién dich hoc sinh hoc.[59] C6 thé can
ting litu vic-xin viém gan B cho bénh nhén bi e ché mién dich d€ dat dwgc kha ning mién dich.[31]

Kham sang loc

Sang loc ngudi c6 nguy co cao c6 thé giam ty 1& mic mdi va ty 1 lwu hanh bénh, va chin dodn va diéu tri sém c6 thé
ngin tién trién thanh xo héa va ung thw biéu md t&€ bao gan. Nhitng ngudi c6 nguy co bao gdom tré so sinh c6 me nhiém
HBYV c6 nguy co lay nhiém HBV qua niém mac tir m4u hoic chét dich nhiém bénh trong khi sinh.[36] Quan hé tinh duc
v6i ban tinh nhiém bénh 12 mot cach 1y nhiém quan trong. HBV xuét hién véi tdi lwong 16n (1078 dén 10210 ban sao/
mL) trong huyét thanh ctia ngwdi nhiém bénh va c6 thé phét hién thay trong tinh triing, nw6c bot va bach cau.[15] Dung
chung kim tiém khi tiém chich c6 thé d4n dén lay nhiém qua da. Nhitng nguoi sinh ra tai khu vuc lvu hanh dich (vi du
nhw chiu A, chau Phi) ¢6 nhigu nguy co.[39] Bénh nhén c6 tién sit gia dinh nhiém HBV va/hoic bénh gan man tinh hodc
ung thw bi€u mo t& bao gan, ciing cé nguy co nhiém ting cao. Tiép xtic véi dich tiét nhiém bénh qua tdn thwong da va be
mit niém mac tinh c&, khong 16 rang, gan lién tuc ciing dugc cho 1a phwong thite ldy nhiém vi HBV van ton tai bén ngoai
co thé trong khoang thoi gian dai.[46] Ciing can d& xuit sang loc cho tat ca cdc bénh nhan mic bénh viém rudt trede khi
ho bit dau diéu tri.[59]

v (N - ~
Ngan ngua thid cap
T4t ca nhitng ngudi nhiém HBV man tinh khdng c6 mién dich v6i viém gan A can duwgc tiém vic-xin phong viém gan A.

Bénh nhan nhiém HBV man tinh cin trdnh udng nhiéu rugu (>20 g/ngay ddi véi phu nit va >30 g/ngay ddi véi nam gidi)
vi diéu ndy c6 thé 1a y&u t& nguy co bd sung cho viéc tién trién nhanh thanh xo gan.[147]

Ban tinh va tit ca nhitng ngudi ti€p xidc trong hd gia dinh cia ngudi c6 HBsAg dwong tinh cin dwgc tiém vic-xin phong
HBYV néu ho c6 két qua xét nghiém am tinh d6i véi cic ddu 4n huyét thanh HBV.

Ngudi c6 HBsAg duong tinh can st dung bién phdp bao vé khi quan hé tinh duc néu ban tinh ctia ho chwa dugc tiém
vic-xin hay mién dich ty nhién, khong ding chung ban chii ddnh ring hay dao cao rau, va cin che cdc vét cit hé va vét
xwdc, don sach vét mau vay dé bing thudc tdy hay chit tdy rira, va khong hién mau, hién tang hay tinh tring.[77]

Can st dung globulin mién dich viém gan B (HBIG) trong dy phong sau phoi nhiém cho ban tinh thdng thwdng ctia bénh
nhan nhiém HBV, sau d6 1a tiém cdc miii vic-xin HBV.

O bénh nhan dong nhidm vi-rdt viém gan C (HCV), didu tri HCV biing thudc khang vi-rit tic dung truc tiép c6 thé gay
tai hoat HBV.[31] Hau hét bénh nhan dong nhiém HBV/HCV va bénh tién trién cin dwoc diéu tri bing chat tuwong ty
nucleotide/nucleoside.[31]

Nguy co tdi hoat HBV & nhitng ngudi duge héa tri liéu hay diéu tri liéu phép tc ch& min dich c6 thé cao, va cin ddnh
gi4 bénh nhan vé diéu trj hay du phong.[31]

Khuyén cdo diéu trj kéo dai bing chét twong tw nucleotide/nucleoside manh dé giam HBV DNA trudc khi ghép gan &
nguoi 6 HBsAg dwong tinh bi xo héa tién trién hay ung thu t€ bao gan.[31] [148] [149] [150] [151] Bénh nhan HBV
sau ghép can c6 bién phdp dv phong kéo dai. Hién tai, tiéu chudn chim séc khi tdi phat HBV sau khi ghép gan bao gdm
két hgp HBIG va chét twong ty nucleoside/nucleotide.[31] [152]
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Tién st ca bénh

Tién s ca bénh #1

Mot ngudi dan 6ng 40 tudi khdng c6 triéu chitng dén kham siic khde véi hoat do alanine aminotransferase (ALT) ting
cao (55 don vi qudc t& [IU])/mL). Me 6ng da qua doi vi ung thw biéu md t& bao gan va éng cé mot chi géi & tudi trung

nién “nhiém viém gan B”. Két qua khdm 1am sang binh thudng va khdng c6 dAu hiéu ciia bénh gan man tinh.

Cac bai trinh bay khac

Ditu quan trong 12 bac si 1dm sang phai nhin ra viém gan B c6 c4c biéu hién 14am sang khac nhau. Bénh nhén c6 thé
khong c6 triéu chitng hodc c6 thé c6 gan to hay bing chitng vé khdi u & gan, hodc dau hiéu bénh gan man tinh. Mot
s6 bénh nhan c6 thé biéu hién cdc triéu chitng viém gan man tinh [An dau tién. Bénh nhan c6 triéu chitng 1Am sing

(budn nén, ndn, dau bung, vang da, dau co)) c¢6 thé cé biéu hién dot cAp ciia bénh man tinh.

Cach ti€p can chan doan tirng budc

Dién bién ty nhién clia viém gan B rit khdc nhau, phic tap va bién dong. Phwong phdp tSt nhat dé€ chin dodn nhiém HBV
12 nghi ngd 1Am sang vé6i nhitng ngudi c6 nguy co va danh gid két qua cia cdc xét nghiém cu thé lién quan téi gan va
huyé&t thanh HBV. Khodng 70% bénh nhan nhiém HBV c4p khong c6 triéu chitng, vi thé viéc chan dodn thudng gip khé
khiin. Bénh nhan nhiém viém gan B man tinh cling c6 thé khong c¢6 triéu chitng hoiic ¢6 cdc ddu hiéu va triéu ching clia
bénh gan man tinh, bao gdm X0 gan va céc bién chiing ctia bénh, ung thu biéu mé t€ bao gan (hepatocellular carcinoma,

HCC) va suy gan.

Nhitng nguoi c6 nguy co

Tré so sinh ¢6 me nhiém HBV ¢6 nguy co 1dy nhiém HBV qua niém mac ti* mdu hosc chat dich nhiém bénh trong
khi sinh. Quan hé tinh duc vé&i ban tinh nhiém bénh 13 mot cich lay nhiém quan trong. HBV xuat hién vdi tai lwgng
16n (1078 dén 10710 ban sao/mL) trong huyét thanh clia ngudi nhiém bénh va c6 thé phat hién thdy trong tinh triing,

ow

nuwéc bot va bach cau. Dung chung kim tiém khi tiém chich ¢6 thé dan dén lay nhiém qua da. Trén toan cau, c6 khodng
2 ty ngudi nhiém HBV, trong d6 400 triéu ngudi mic HBV man tinh, gan mot nita trong s& d6 & nhitng viing dich luvu
hanh cao tai Pong Nam A (trr Nhat Ban), Trung Qudc va chau Phi. Nam gidi ¢6 nguy co nhiém HBV cao hon 1,6 [an
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so v6i phu nit. Bénh nhan c6 tién sit gia dinh nhifém HBV va/hoic bénh gan man tinh hoic ung thu bi€u mé t& bao
gan, ciing ¢6 nguy co lay nhiém ting cao. Ti€p xic véi dich ti&t nhiém bénh qua t&n thwong da hojc bé miit niém mac
mot cach vo ¥, khong 1 rang, gan lién tuc cling duge cho 1 phwong thite 1ay nhiém vi HBV vAn ton tai bén ngoai co
thé trong khodng thoi gian dai.[46)]

Cac triéu chiing

Céc triéu chitng chinh lién quan dén nhiém HBV cAp tinh, dic biét Ia & ngudi 16n, 1a cdc tridu chitng ctia hoi chitng
giéng nhu bénh huyét thanh: s6t, rét run, khé chiu, dau khép, va ban ddt sin hodc mé day. Céc triéu chitng khdc c6 thé
c6 bao gdm vang da, budn n6n, ndn va dau ving gan (RUQ) x4y ra & khoang 30% bénh nhan bi HBV cap.[60] Pa s&
bénh nhan bi HBV man tinh khong c6 triéu chitng cho dé&n khi phét trién HCC, xo gan va bién chitng clia xo gan, hay

suy gan.
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Két qua kham 1am sang

Cic dau higu chinh & bénh nhan bj HBV cép c¢6 triéu chiing 1a gan to va dau viing gan va vang da. Tuy nhién, bénh
nhéan bi HBV man tinh nhwng khdng xo gan, suy gan hay HCC c6 thé c6 két qua khdm I1am sang binh thudng. Mot s6
bénh nhan bi HBV man tinh c6 thé ¢6 ban tay son va sao mach, c¢6 hay khong ¢6 ddu hiéu ctia ting &p lwc tinh mach

cita, bao gom c6 chwéng, vang da, va ddu hiéu run vd cdnh (dau hiéu ctia bénh ndo gan).

Cac xét nghiém

Ban dau, xét nghiém cong thitc méu, bilan chuyén héa co béan, va xét nghiém chitc niing gan (aspartate
aminotransferase [AST], alanine aminotransferase [ALT], bilirubin, phosphatase kiém, va albumin) dwgc chi dinh. Sau
d6 can 18y két qua xét nghiém huyét thanh HBV day da (HBsAg, anti-HBs, anti-HBc [IgM va IgG], HBeAg, anti-HBe,
va ADN HBV).

Xét nghiém huyét thanh hitu ich trong viéc phan biét giita nhiém HBV c4p va man tinh.[49] [CDC: typical
interpretation of serologic test results for hepatitis B virus infection.] Vi du, bénh nhan c6 HBsAg duong tinh va
HBcIgM duwong tinh kém theo ADN HBV dugc chan doén 1a nhiém HBV cp. Tuy nhién, mot s& bénh nhén c6 thé tai
hoat cp tinh trang mang bénh khong c6 triéu chitng hay bung phat HBV man tinh va ¢6 HBcIgM duong tinh. Diéu
ndy dic biét c6 nhiéu kha niing & bénh nhan c6 tién sit HBsAg dwong tinh da x4c dinh, vA nhitng nguoi dang diéu tri
héa tri liu hay thudc tc ché mién dich khac.[61] [62] Khuyén cdo cAn xét nghiém HBsAg va anti-HBc total & nhém
ddi twgng ndy va tiém vic-xin cho nhitng ngwdi c6 tinh trang huyét thanh HBV 4m tinh triedc khi bit dau héa tri lidu
hay liéu phép ttc ch& mién dich.[31] Can lwu ¥ 13 c6 thé can ting lidu & bénh nhin bi ttc ché mién dich d& c6 mién
dich véi viém gan B.[31] Bénh nhan bi nhiém HBV man tinh thuong c6 HBsAg duwong tinh trong >6 thiang, HBclgG
duong tinh va HBeAg duong tinh hoic HBeAg am tinh nhung ¢c6 HBV DNA c6 thé phat hién.

Sau dé yéu cau xét nghiém amoniac trong huyét thanh, xét nghiém dong mau(PT/INR), va alpha-fetoprotein (AFP) dé
d4nh gi chitc niing gan. AFP k&t hgp v6i siéu Am ciing c6 thé phét hién HCC.

Kiéu gen HBV c6 thé déng vai trd quan trong trong viéc ti€n trién bénh gan lién quan dén HBV va dép tng diéu tri, vi

vay viéc xdc dinh kiéu gen c6 gid tri tién luwgng, nhung diéu nay can xdc nhan thém bing nghién citu bd sung.[3]

Chan doan hinh anh

Can yéu cau siéu 4m gan ban dau dé€ ddnh gid xo héa tién trién, xo gan va ting 4p luc tinh mach ctta, va HCC. C6 thé

chi dinh chyp CT ¢6 thudc can quang hay MRI ¢6 thudc d6i quang tir & bung ba thi d€ chdn dodn HCC néu né c6 kha
ning, dva trén tién stt, kham 1am sang, va xét nghiém bao gom ca ting AFP. Huéng din ctia Hiép hoi Nghién ctu
Bénh Gan Hoa Ky (AASLD) khuyén cdo siéu am gan mdi 6 dén 12 thdng & nguwdi mang HBV ¢6 nguy co cao va bénh
nhén xo gan.[63] [64] Ngudi mang HBV c¢6 nguy co cao bao gom: nam gidi chdu A >40 tudi va phu nit chau A >50
tudi, bénh nhan c6 tién st gia dinh mic HCC, ngwdi chau Phi >20 tudi, va nguodi mang HBV >40 tudi bi ting ALT dai
dﬁng hodc ting dot va/hodc mitc HBV DNA cao (>2000 IU/mL).[63] [64]

Sinh thiét gan

C6 thé yéu cau sinh thiét gan & bénh nhan bj HBV man tinh d€ phan do va phan giai doan bénh gan triedc khi bt dau

diéu tri. Tuy nhién, sinh thi&t gan c6 thé khong cn thiét & moi bénh nhan nhiém HBV va c6 thé khong dugc chi dinh
néu c6 bing chitng 1am sang, xét nghiém, hay noi soi ctia xo' gan va néu quyét dinh digu tri khong bi anh hudng.[31]
Nhin chung, chi dinh sinh thiét gan néu c6 kha ning 4nh huéng dén quyét dinh diéu tri sau d6. Tuy nhién, sinh thiét
gan ciing dugc chi dinh néu ALT ting khong twong xéng so véSi dy kién & bénh nhan bi HBV man tinh va dé€ loai triv
bénh gan dong mic c6 thé c6 khéc, nhu bénh gan nhiém m& khdng do rwgu. Ngodi ra, néu c6 sy khong twong xitng
gitta ALT va HBV DNA, sinh thiét gan duoc chi dinh dé xdc dinh tinh trang viém hoai tif va/hodc xo hda tir vira dén

nang.
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Kich thuéc manh sinh thiét gan déng vai tro rit quan trong vi ménh sinh thi€t nho c6 thé khong di d€ danh gid giai
doan xo héa va bénh gan.[65] Mic dii ¢6 nguy co vdi sinh thi€t gan qua da, nguy co bién chiing dugc bdo cdo & mic
thip, v6i mot bién chitng trén mdi 4.000 d&én 10.000 thh thuit.[66] Nhitng ngwdi khong mudn chiju rdi ro cla thil
thuat xAm 14n c6 thé c6 cdc lya chon khéc d€ danh gid t6n thuong gan nhu do d6 dan hoi thodng qua va dau 4n huyét
thanh.[31] [65] [67] [68] [69] [70] [71] [72] [73] [74] Tai chau Au, do do dan hoi thodng qua 1a phwong phép phd
bién dé xéc dinh xo gan; tuy nhién, viéc st dung phwong phdp nay bi han ché& béi duong tinh gid do tinh trang viém
gan dang k€ va thi€u tiéu chuin thdng nhit d€ tinh todn do ciing ctia gan.[31] [75] [76] Can nghién ctu bd sung dé

chuén héa xét nghiém khong xam 14n cho ddnh gid xo gan.

Céc giai doan 1am sang ctia nhiém vi rt

AASLD phéan loai nhiém HBV man tinh thanh bdn giai doan, thé hién mdi quan hé gitta sy nhan 1én va ti&n héa vi-rit

va dép tng mién dich vat chi.[3]

 Dung nap mién dich: HBeAg duong tinh; ALT binh thvong; HBV DNA ting cao (thudong 13 >1 triéu TU/mL);
sinh thiét gan cho thdy tinh trang viém va xo héa rat it.

 Hoat dong mién dich HBeAg dwong tinh: ALT ting cao; HBV DNA ting cao (=20.000 IU/mL); tinh trang
viém hoic xo héa gan tlt viva dén niing.

¢ Viém gan B man tinh khong hoat dong: HBeAg am tinh va anti-HBe dwong tinh; ALT binh thwong; HBV
DNA th4p hoic khdng thé phat hién; sinh thiét gan cho thiy tinh trang viém hoai ti rat it va xo héa thay doi
(thé hién t6n thuong gan trong giai doan hoat dong mién dich HBeAg duong tinh).

* Tii hoat mién dich HBeAg Am tinh: ALT ting cao; HBV DNA tiing cao (=2.000 IU/mL); tinh trang viém hoc
x0 héa tl vira dén niing; trong s& nhitng ngwodi chuyén dao huyét thanh tir HBeAg dwong tinh sang anti-HBe
duong tinh, 10% dé&n 30% c6 thé tiép tuc c6 ALT va HBV DNA tiing cao, va 10% dén 20% c6 thé tdi hoat sau

nhiéu niim bénh khong hoat dong.

Huéng din clia Hiép hoi Nghién citu Gan Chau Au (EASL) chia HBV man tinh thanh nim giai doan theo d&u 4n
huyét thanh va bénh gan.

+ Nhiém HBV man tinh HBeAg dwong tinh: ALT binh thuong; HBV DNA tiing cao; sinh thiét gan cho thdy tinh
trang viém va xo héa rat it; trude ddy dugc goi 1a giai doan ‘dung nap mién dich’.

¢ Viém gan B man tinh c6 HBeAg dwong tinh: ALT tdng cao, HBV DNA ting cao; tinh trang viém hoai t& gan

ow

tlr vira dén niing va tién trién nhanh thanh xo héa; & hiau hét bénh nhan, chuyén dio huyét thanh HBeAg va tic
ch&€ HBV DNA xay ra va bénh nhan budc vao giai doan nhiém truing HBeAg am tinh, trong khi & nhitng bénh
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nhén khdc, viéc kiém soat HBV khong dién ra va ho tién trién sang giai doan viém gan B man HbeAg Am tinh,
¢6 thé ton tai nhiéu nim; trude diy dwoc goi 13 giai doan ‘phan ing mién dich HBeAg duong tinh’.

» Nhiém HBV man tinh c6 HBeAg am tinh: anti-HBe dwong tinh; ALT binh thudng; HBV DNA thip hoic
khong thé phat hién; sinh thiét gan cho thay tinh trang viém hoai ti rat it va xo héa thip; treée day dugc goi la
giai doan ‘ngudi mang bénh khong hoat dong’.

* Viém gan B man HBeAg Am tinh: c6 anti-HBe; HBV DNA tir vira d&n niing; ALT ting cao (dai ding hoic

titng dot); tinh trang viém hoai ti va xo héa tir vira dén niing.

» HBsAg am tinh: bénh nhan c6 HBsAg 4m tinh va anti-HBc duong tinh, va c6 thé phat hién duoc anti-HBe;
ALT binh thuvong; HBV DNA thuong khong phat hién dwoc; tc ché mién dich & nhitng bénh nhin nay c6 thé
din dén tdi hoat; giai doan nay con duoc goi 1a nhiém HBV tiém 4n.
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AASLD 2015 EASL 2017 Features
Phases ALT HEBW DHA HBeAq Liver histology
Immune-tclerant | HBeAg-positive Mormal Wery high FPaositive Minimal
chronic HBY inflammeaticnfibrosis
infection
HBe-Ag-positive HBeAg-positive High High FPaositive Moderate-to-severs
immune-active chronic hepatitis B inflarmmation’
fibrosis
Inactive chronic HBeAg-negative Mormal Low or Megative Minimal
hepatitis B chronic HBY undetectable necroinflammation/variable
{camier) infection fibrosis
HBeAg-immune HBeAg-negative Fluctuating Fluctuating Megative Moderate-to-severs
reactivation chronic HBY or high moderate to inflammation/fibrosis
infection high
A HBEsAg-negative Mormal Low or Megative FPreviously known as occult
phase undetectable infection; HBY DMNA
{cocDMAT) can often be
detected in liver; long-term
prognosis related to timing
of HBsAg loss (before or
after onset of cirhosis)

Cdc giai doan nhiém viém gan B man tinh [AASLD = Hiép hoi Nghién ciiu
Bénh Gan Hoa K3, EASL = Hiép héi Nghién citu Gan Chdu Au; *cccDNA]

Céc yéu t6 nguy co

Manh
phai nhiém chu sinh & tré so sinh ¢c6 me nhiém HBV

e Tré so sinh c6 me nhiém HBV c6 nguy co lay nhiém HBV qua niém mac ti mdu hogc chét dich nhiém bénh trong
khi sinh.[36] Lay nhiém qua nhau thai trong t& cung va khi cho con b it c6 kha ning 1 nguyén nhén lay nhiém
HBV. 90% s6 tré so sinh bi nhiém bénh khong ¢6 du phong sau phoi nhiém tién trién thanh HBV man tinh.

,

nhiéu ban tinh

o

* Quan h¢ tinh duc vé6i ban tinh nhiém bénh 13 mot cich 14y nhiém quan trong. Trong mot nghién cttu, 27% bénh
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nhéan nhiém HBV cap tinh ¢6 quan hé tinh duc khéc giéi véi mot hay nhiéu ban tinh nhifm bénh.[37] HBV xuit
hién vé6i tai lwong 16n (1078 dén 10710 ban sao/mL) trong huyét thanh clia ngudi nhiém bénh va c6 thé phat hién
thdy trong tinh triing, nwéc bot va bach cau.[15]

dong tinh nam (MSM)

 Quan hé tinh duc véi ban tinh nhiém bénh 12 mot cich lay nhiém quan trong. Trong mdt nghién ciu, 13% s6 bénh
nhéan nhiém HBV cap c6 quan hé dong tinh nam.[37] HBV xuAt hién véi tai lugng 16n (108 d&n 10710 ban sao/
mL) trong huyét thanh ctia ngwdi nhiém bénh va c6 thé phét hién thay trong tinh triing, nuéc bot va bach cau.[15]

tiém chich ma tay

* Dung chung kim tiém khi tiém chich c6 thé din dén lay truyén qua da. Tiém chich dugc bédo cdo & trong 18% bénh
nhan ghi nhan nhiém HBV cap.[37]
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sinh ra tai khu vic ¢é ty 1€ lvu hanh dich cao

* Nhitng nguoi sinh ra tai khu vuce c6 ty 1€ mic médi va ty 1¢ lwu hanh bénh cao (vi du nhv chau A, chau Phi) c6
nguy co cao.[39]

Tién sit gia dinh miic HBV va/hoidc bénh gan man tinh
 Bénh nhan c6 tién sit gia dinh mic HBV ¢6 nguy co nhiém bénh ting cao.
Tién sit gia dinh mic ung the biéu mé t& bao gan (HCC)

+ Nhitng ngudi c6 tién st gia dinh mic HCC c6 nguy co nhiém HBV ting cao vi nguy co mic HCC cao do hau qua
ctia HBV.

tiép xiic véi HBV trong gia dinh
+ Tai Hoa Ky vao cudi nhitng nim 1990, tiép xtc v6i ngudi nhiém bénh trong gia dinh chiém khoang 4% s6 ca
nhiém HBV c4p mdi nim.[37] Ti€p xdc dich tiét nhiém vi it qua tdn thwong da hoijc bé mit niém mac mot cich
vo ¥, khodng ro rang, gan giii, lién tuc dwoc cho 1a phuong thic 14y nhiém vi HBV van ton tai bén ngoai co thé
trong khoéng thoi gian dai.[46] Tré em nhiém bénh man tinh c6 thé vo tinh gay nhiém ban vao cdc bé mit bén
ngodi qua cic vét cit hoidc vét thuwong hd. Hinh thite 1ay nhidém nay dwoc coi 1a nguyén nhan clia da s6 cic ca lay
truyén ngang HBV & tré em trong céc ving dich lwu hanh cao.[47]
Yéu
gidi tinh nam
» Nam gidi c6 nguy co nhiém HBV cao hon 1,6 Ian so v&i phu nit.[38]
tién sit bénh lay qua duong tinh duc
* Da s6 cdc bénh nhan da den va da tring mic phai HBV do lay nhiém qua duong tinh duc khi tréng thanh.
nhiém HIV

+ C6 t6i 10% ngudi nhiém HIV dong nhiém HBV man tinh va 80% bénh nhan HIV c6 bing chiing huyét thanh
phoi nhiém véi HBV.[40]

ow

nhiém vi-rit viem gan C (HCV)

» Khoing 10% dén 15% bénh nhin nhiém HBV man tinh dong nhiém HCV.[41]
+ Diéu tri HCV bing thudc khang vi-riit tac dong tric tiép c6 thé giy tdi hoat HBV & bénh nhan dong nhidém.[31]
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truyén mau hoic cac san phAm mau

+ Tai Hoa Ky, ty 1& nhiém HBV lién quan t6i truyén mdu hién tai 12 khoang 0,002% trén mdi ngudi duge truyén

mau.[42] Sang loc bit budc véi cic san phdm mdu bt dau duge tién hanh & Hoa Ky va Vwong Qudc Anh tir dau
nhitng nam 1970.

nhan vién y t&€ (HCW)
* Trong lich s, cdc nhén vién y t€ (healthcare worker, HCW) va cong chic tiép xdc v6i mdu va chét dich co thé c6
ty 1¢ nhiém HBV cao hon so véi cong dong chung do lay nhiém HBV qua da hoiic qua niém mac. T¥ 1& nhiém

HBV & nhiing nhan vién y t€ dugc tiém chiing hién tai da thdp hon so véi dn s8 néi chung.[43] Cling di c6 bdo
cdo veé viéc béc si phau thuat bi nhiém bénh 1dy nhiém HBV cho bénh nhan.[44] [45]
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tién st bi giam giit
* Do cdc y€u & nguy co di kém (tiém chich ma tdy, hanh vi tinh duc khong an toan, xdm minh), cic bénh nhan véi

tién st bi giam giit ¢6 nguy co phoi nhiém véi HBV cao hon.
loc mau

* Da phit hién thdy HBV trén céc bé miit mdi trwdng va trong mdu ro 1i & cdc phién loc mdu.[48] Tuy nhién, hién
nay it c6 truong hop nhiém HBV cap dugc bdo cdo & bénh nhan phai loc mdu thudng xuyén.[38]
Ve I\, /\, \A .\A 9 \ b Vd
Cac yéu to0 vé tién su va tham kham

Céc yéu t6 chan doan chu yéu

¢6 cac yéu té nguy co (thuwo'ng gip)

 Ciéc yéu td nguy co chinh bao gdm phoi nhiém chu sinh, nhiéu ban tinh, dong tinh nam, ngwdi tiém chich ma tiy,
tién st gia dinh bi HBV hoc ung thu bi€u mé t&€ bao gan, ti€p xiic trong gia dinh véi ngudi nhiém bénh, va c6
ngudn géc chau A hay chau Phi.

Cic yéu to chan doan khac

kham lam sang binh thwo'ng (thwo'ng giap)
* Khoédng 70% bénh nhan nhiém HBV cap khong c6 triéu chiing.
Chirng vang da (khéng thuong gap)

* Biéu hién & khoang 30% bénh nhan bi nhiém HBV c4p va bénh nhan >30 tudi c6 nhiéu kha niing c6 triéu chitng

hon.[60] Ciing bi€u hién & nhiém HBV man tinh v&i xo gan hay suy gan.
chiing gan to (khong thuong gap)
 Thuwong gip & nhiém HBV cap hon man tinh.[60]

¢o trudng (khong thudng gip)

,

» Thuwong gip & bénh nhan bi xo gan lién quan dén HBV man tinh.

o

s6t/6n lanh (khong thudng géip)
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» Mot phan hoi chitng gidng bénh huyét thanh va bi€u hién & mot s6 bénh nhéan bj nhiém HBV cap.
khé chiu (khong thwong gap)

» Mot phin hoi chitng gidng bénh huyét thanh va bi€u hién & mot s6 bénh nhan bj nhiém HBV cap.

ban dat san hoic ndi mé day (khong thudng giip)

» Mot phan hoi chitng gidng bénh huyét thanh va bi€u hién & mot s§ bénh nhén bi nhiém HBV cAp.
Pau vung gan (khong thuwo'ng gip)

 C6 thé bi€u hién & bénh nhan nhiém HBV cip hoic man tinh.
mét moi (khong thwong gap)

* Bi€u hién & bénh nhan nhiém HBV c4p ho#c man tinh bao gdom xo gan.

buén nén/ noén (khong thuwong gap)
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» Mot phan hoi chitng gidng bénh huyét thanh va bi€u hién & mot s§ bénh nhén bi nhiém HBV cAp.
dau khép/viém khép (khong thuwong gap)

+ Mot phan hoi chitng gidng bénh huyét thanh va bi€u hién & mot s6 bénh nhéan bj nhiém HBV cap.
long ban tay son (khéng thuo'ng gap)

* C6 thé bi€u hién & bénh nhan nhiém HBV man tinh bao gdom xo gan.
sao mach (khong thuwong gap)

 C6 thé bi€u hién & bénh nhan nhiém HBV man tinh bao gém xo gan.
Lach to (khong thuong gap)

» Thudng gip & bénh nhan bi xo gan lién quan d&n HBV man tinh.
chitng suy tu thé van dong (khong thuong gip)

» Thudng gip hon & bénh nhin bi xo gan lién quan dén HBV man tinh bao gdm xo gan mat bil.

Xét nghiém chan doan

Xét nghiém thi¥ nhat cin yéu ciu

Xét nghiém Két qua

Xét nghiém chic ning gan aminotransferase (ALT/AST),

phosphat kiém, va bilirubin

* Panh gid maéc dd ndng ciia bénh gan. Hoat d§ aminotransferase (alanine . . "
tang cao; albumin thap

aminotransferase [ALT]/aspartate aminotransferase [AST]), phosphatase
kiém, hoic bilirubin c6 thé tdng cao do HBV man tinh va/hoiic xo gan bao
gom X0 gan mat bl lién quan dén HBV. Nong dd albumin cé thé thap.

» Ddép ting sinh héa véi diéu tri duge x4c dinh 1a dwa hoat dd ALT tr& vé binh
thwong dya trén gid tri thong thuwong. Tuy nhién, gidi han trén clia mic binh
thwong (ULN) cho ALT & ngudi khdée manh thip hon cdc mitc dwa trén dan
s0 néi chung, bao gdbm ngwdi bi bénh gan cdn 1am sang,[3] va ALT ciing c6
thé bién dong theo thoi gian. [t nhit cin theo ddi trong mot nim véi tan sudt
3 thang mot Ian dé xdc dinh dép tng sinh héa sau diéu trj.[31]

Cong thifc mau thi€u mau hong ciu nho va/
- .o P A
» Bénh nhin c6 thé tich trung binh hdng cau thdp va haemoglobin thap c6 thé hogc giam tiéu cau
bi xuét huyét do gidn tinh mach lién quan t6i xo gan do HBV. S& lugng ti€u
cau thap cho thay ting 4p lyc tinh mach cira do xo gan lién quan dén HBV
giy ra.
Uré va dién giai do ha natri mau, uré mau cao
» Bénh nhin c6 thé bi ha natri mdu do qud tai thé tich hoiic st dung thudc 1oi
ti€u & bénh nhan bi xo gan lién quan d&n HBV c¢6 ¢6 chuéng. Mitc uré cé thé
tidng thit phét do ting uré méu trwde than, suy thin cap, suy thin man, hay hoi
chitng gan than trong xo gan.

xét nghiém dong mau (PT, INR) binh thud'ng hoic ting cao

* Xét nghiém ban dau d€ do PT/INR. Xét nghiém nay hitu ich trong viéc xdc
dinh kh4 niing chitc niing t6ng hop clia gan. PT/INR ting cao cho thdy bénh
nhan c6 thé bi xo gan hay suy gan lién quan dén viéc nhiém HBV.

ow
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Xét nghiém Két qua

HBsAg huyét thanh dwong tinh

* Xut hién 2 dén 10 tuiin sau khi phoi nhiém véi HBV. O cac trudong hop
nhiém HBV c4p tu khéi, HBsAg thudng khong phét hién duge sau 4 dén
6 thang nhiém bénh. Viéc HBsAg ton tai dai ding trong >6 thang cho thdy
nhiém HBV man tinh.[60)]

anti-HBs huyét thanh dvong tinh

 Xuét hién vai tudn sau khi HBsAg bién m4t va cung cip mién dich sudt doi
& hau hét bénh nhén, cho thiy da hét nhiém bénh. Ciing c6 thé phét hién &
ngudi dwoc tiém vic-xin HBV.

anti-HBc huyét thanh (IgM) dwong tinh

« Xuét hién trong vong vai tuan sau khi nhiém cAp va vin c6 thé phat hién
trong 4 dén 8 thang. Trong giai doan cla s& (vai tudn dén vai thang) sau khi
HBsAg bién mét va trieée khi xuét hién anti-HBs, viéc phat hién anti-HBc
IgM c6 thé 1a cdch duy nhat d& chdn dodn nhiém HBV cip. Mot s6 bénh nhan
bi HBV man tinh hodc nguti mang HBV khong hoat dong dwong tinh véi
khédng thé IgM trong cdc dot bung phét hay téi hoat cip, Iam cho anti-HBc
IgM duong tinh khong phai 14 dau 4n hoan toan dng tin cdy cho nhiém HBV
cap.[38]

anti-HBc huyét thanh (IgM + IgG) duong tinh

* C6 thé phét hién & hau nhu moi bénh nhan titng phoi nhiém HBV (nhiém
HBV cap hay man tinh). N6 khong mang c6 mién dich bdo vé&. N6 c6 thé
dwong tinh trong céc trudng hop sau: 1) nhiém HBV cap: trong giai doan cira
s6 (hau hét 12 anti-HBc IgM); va 2) nhiém HBV man tinh (anti-HBc IgG)
khi HBsAg giam xudng muc khong thé phat hién. N6 thudng gip & khu vuc
¢6 ty 1& lwu hanh nhiém HBV cao va & nhitng bénh nhan dong nhiém HIV
hoic viém gan C. Day 1a xét nghiém don doc t6t nhat d€ sang loc viée tiép
xtc trong gia dinh v6i nhitng ngwdi nhiém HBV dé€ xdc dinh xem c6 can tiém
vic-xin hay khong.[77]

HBeAg huyét thanh dwong tinh

 Day la protein vi-riit hoa tan c6 trong huyét thanh & giai doan dau clia
nhiém HBV c4p va thwong bién mat khi hodc ngay sau khi mitc alanine
aminotransferase (ALT) huyét thanh dat dinh. HBeAg huyét thanh ton tai >3
thang sau khi khéi phat bénh cho thay nhigu kha ning tién trién sang nhiém
HBV man tinh. anti-HBe c6 trong huyét thanh ctia ngudi mang HBsAg cho
thay tinh trang nhiém cao véi tai lugng vi-rit nhan 1én cao. Pa s bénh nhan
nhiém HBV man tinh c6 HBeAg dwong tinh déu bj bénh gan hoat dong;
ngoai trit tré em va nguoi tré tudi bi nhiém HBV mic phai & giai doan chu
sinh v6i ALT binh thuwong. Chuyén d4o huyét thanh ty phét tir HBeAg duong
tinh thanh HBeAg am tinh vé&i anti-HBe dwong tinh thwong lién quan dén
giam HBV DNA (=3 log). Mt s8 bénh nhan (thudng 12 ngudi cao tudi)
c6 thé bj bénh gan hoat dong véi HBV DNA cao hoic c6 thé phat hién
ma khong c6 HBeAg trong huyét thanh, dAn dén nhiém HBV man tinh c6
HBeAg am tinh. Can kiém tra dinh ky tinh trang HBeAg & bénh nhén ¢6
HBeAg dwong tinh trong qud trinh diéu trj nhiém HBV man tinh, dic biét
néu khong thé phat hién tai lwgng HBV DNA trong huyét thanh, dé theo doi
chuyén d4o huyét thanh.[3]
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Xét nghiém Két qua

HBV DNA khong thé phat hién hodc ting

* C6 thé do ludng biing xét nghiém dinh lwgng hoic dinh tinh. Thudng sit cao

dung phén ng khuéch dai PCR d€ do tai lwong HBV DNA. Cong nghé PCR
mdi hon cho phép céi thién do nhay véi kha ning phdt hién 5 d&n 10 TU/mL
va pham vi dao dong 16n hon t6i da 8 dén 9 log10 IU/mL. T6 chiic Y t€ Thé
gi6i di xdc dinh tiéu chuin qudc t& chung d& do HBV DNA 1a don vi qudc
t€ mdi millilit (1 TU/mL béng khoang 5,6 ban sao/mL). Nguvi ta thuwong st
dung t&i lwgng HBV DNA d€ danh gid sy phu hop cho liéu phap khéng vi-
rit va theo doi ddp ¢ng diéu tri.[31] [78] Hoi nghi ndm 2000 ctia NIH da
chon gid tri thay d6i >20.000 IU/mL (>100.000 bao sao/mL) 1am tiéu chuin
chin do4n nhiém HBV man tinh.[79] Tuy nhién, tii lwong HBV DNA c6 thé
thay d&i nhigu & bénh nhin bi nhiém HBV man tinh (it khong phét hién dén
>2.000.000 IU/mL). Do d6, viéc theo ddi lién tuc quan trong hon 1a danh gia
mot [an dé tién lwong va xdc dinh nhu cau diéu tri.

2, 2 A 2 Sa A g
Cac xét nghiém khac can can nhac

Xét nghiém Két qua

anti-HBe huyét thanh dvong tinh

* Chuyén dao huyét thanh tr HBeAg dwong tinh thanh anti-HBe dwong tinh la
chi diém hitu ich vé viéc thdi trir vi-rit, cho thdy thai trit HBV lién quan dén
diéu tri. Bénh nhin chuyén dao huyét thanh kéo dai thuong c6 két qua md
hoc gan cai thién. Tuy nhién, mot s& bénh nhan sé& tu c6 anti-HBe dwong tinh
ma khong théi trir hét vi-rit do dot bién tién nhan hoic dot bién ving digu
hoa nhan (HBV man tinh c6 HBeAg Am tinh) hoic chuyén sang trang thdi
mang b&nh man tinh khong c6 tri€u chitng.

* Chuyén déao huyét thanh c6 thé 1a hién twgng tam thdi va can dugc phan tich
két hgp vdi tai lwgng HBV DNA huyét thanh.

Kiéu gen HBV duong tinh
 T4m ki€u gen ctia HBV di dwoc mo ta: A dén H.

siéu Am gan bo khong déu va nhu mé can
am kém

ow

» DPugc st dung dé sang loc ung thu bi€u md & bao gan (HCC), cling v6i AFP.
D6 nhay ciia siéu &m dé€ phat hién HCC 1a 60% (CI 95% 44% dén 76%) va
dd dic hidu 97% (CI 95% 95% dén 98%).[830]
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amoniac huyét thanh binh thuwo'ng hoac ting cao

» Thudng ting cao trong bénh ndo gan thit phdt sau xo gan hay suy gan t6i cip
lién quan dén HBV cip.
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Xét nghiém Két qua

Sinh thiét gan bénh nhan cé thé c6: a) sinh
thiét gan binh thuong, khong
¢6 tinh trang viém hoai t& va/
hoac xo hoa, b) tinh trang viém
hoai ti tif nhe dén vira co/
khong c6 xo hoa, c¢) tinh trang
viém hoai tif tif vira dén ning,
¢6 x0 héa hoiic x@ gan tién

» Duoc st dung d€ danh gid mitc do tn thuong gan va/hodc xo héa va loai triv
nguyén nhan din dén bénh gan khac. Chi dinh sinh thiét gan rd rang néu c6
khé niing 4nh hudng dén quyét dinh diéu tri. Tuy nhién, sinh thiét gan c6 thé
khong cin thiét & moi bénh nhin nhiém HBV man tinh, nhw cic ca bénh c6
bing chitng 1Am sang, xét nghiém, hay noi soi clia X0 gan ma quyét dinh diéu
tri cho ho khong bi anh hwéng.[31]

* Sinh thiét gan hitu ich nhét & bénh nhan khong ddp tng céc tiéu chufn hién e
tai ctia Hiép hoi Nghién citu Bénh Gan Hoa Ky (AASLD) dé bt dau digu trj = €0
nhiém HBV man tinh.[3]

 Cin cin nhic sinh thiét & bénh nhin c6 gid tri alanine aminotransferase
(ALT) gan gi6i han trén ctia mitc binh thudng va >40 tudi, va bénh nhan c6é
tinh trang viém hoai t&r vira va/hodic cdc dic diém chia bénh gan tién trién khi
sinh thiét.

alpha-fetoprotein (AFP) binh thud'ng hoic ting cao

* Duogc st dung d€ sang loc ung thw bi€u mo t€ bao gan (HCC) két hop véi
siéu am 6 dén 12 thdng/lan & ngudi mang HBV c6 nguy co cao. Mic AFP
téng cao & 75% bénh nhan bi HCC, nhung ciing c6 thé binh thudng. Do nhay
nim trong khoang tir 41% dén 65% va do dic hiéu nim trong khoang tir 80%
dé&n 94%.[81] Mttc AFP >400 nanogram/mL c6 do dic hiéu 95% déi véi
HCC.[82]

Cac xét nghiém giai doan dau

Xét nghiém Két qua

do do dan hoi thoing qua dd cl'ng cua gan ting

+ Phwong 4n khong xam 14n d€ danh gid t6n thwong gan bing cich do do ciing
ctia gan khi siéu am. Tai chau Au, do do dan hoi thodng qua 1a phuong phap
phd bién dé x4c dinh xo gan; tuy nhién, viéc st dung phwong phdp nay bj
han ché do duong tinh gia do tinh trang viém gan ddng k& va thi€u tiéu chuin

\<Zﬂ thong nhat dé tinh todn do ctéing ctia gan.[31] [74] [75] [76] Can nghién cttu

=) bd sung dé chuin héa xét nghiém khong xAm 14n nay cho d4nh gid xo gan.

[

Z n , V4 A

< Chan doan khac biét

o
Tinh trang Cac dau hiéu/triéu chitng Cac xét nghiém khac biét

khac biét

Nhiém vi-riit viém gan A * C6 thé khdng c6 cic khic biét . Xét nghiém huyét thanh s&
(HAV) cap vé dau hiéu va triéu chiing. duong tinh d6i v6i khang thé

HAV-IgM.
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Tinh trang

Céc dau hiéu/triéu chitng
khac biét

Cac xét nghiém khac biét

Nhiém vi-rit viém gan C
(HCV) cap

Nhiém HCV cip

Pong nhiém vi-rit viém gan D
(HDV) va HBV

Nhiém vi-riit viém gan E
(HEV) cap

Viém gan do cytomegalovirus
(CMYV)

Viém gan do vi-rit Epstein

Barr (EBV)

Viém gan do vi-rit herpes
simplex (HSV)

 C6 thé khdng c6 cic khdc biét
vé dau hiéu va triéu chiing.

* C6 thé khdng c6 cic khic biét
vé dau hiéu va triéu chiing.

¢ C6 thé khdng c6 céc khdc biét
vé d4u hiéu va triéu chitng.
Bénh nhan c6 thé c6 két qua
tang dot ngdt trong xét nghiém
Ve gan.

* Cic triéu chitng va dau hiéu c6
thé gidng véi viém gan vi-rit
cap khéc. Tinh trang nay thudng
gip nhat & phu nit mang thai tai
cdc nwée dang phat trién c6 khi
hiu néng.

* C6 thé c6 tien st suy gidm mién
dich bao gdm cé ghép tang.

 Bénh nhan thudng c6 s6t, mét
moi, viém hong, tinh trang khé
chiu, dau co, va hach to (dac
biét 14 hach ¢ sau).

» Bénh nhan c6 thé bi tic ché
mién dich hay mang thai nhung
cling c6 thé c6 mién dich binh
thuwdng. Bénh nhan c6 thé bi€u
hién nhu viém gan vi-rit cip c6
hodc khong c6 suy gan.

Xét nghiém huyét thanh s&
dwong tinh d6i véi khang

thé HCV, va RNA-PCR s&
duong tinh d6i vé6i viem gan
C. Thong thwong, bénh nhan
nhiém HCV c4p c6 triéu
chitng s& cho thdy mtc alanine
aminotransferase (ALT),
aspartate aminotransferase
(AST), va bilirubin rat cao.

Bénh nhan c6 thé ¢ chic niing
gan binh thudng hodc ting cao
v6i khéng thé HCV va RNA-
PCR HCV huyét thanh dwong
tinh.

RNA viém gan D huyét thanh
va khang thé IgM viém gan D s&
dwong tinh.

Khéng thé HEV huyét thanh
(IgM) s& dwong tinh, bao gdm
c4 PCR HEV RNA huyét thanh.

Khéng thé CMV-IgM va PCR
CMYV DNA huyét thanh duong
tinh.

ow

Xét nghiém don diém va khang
thé heterophile huyét thanh
duong tinh. Khang thé EBV-
IgM va PCR EBV DNA huyét
thanh dwong tinh.
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Khang th& IsM HSV va PCR
HSV DNA huyét thanh duong
tinh.
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Tinh trang

Viém gan cip do rugu

Viém gan do thudc hoiic doc to

Viém gan ty mién

tic mat

Di can gan

Viém gan thiéu mau cuc bd cap

Hoi chitng Budd-Chiari

 C6 thé khdng c6 cic khdc biét

vé dau hiéu va triéu chitng. Tién
st st dung regu trung binh
hodc nhiéu.

C6 thé khong c6 céc khéc biét
vé dau hiéu va triéu chitng. C6
thé c6 tién st phoi nhiém thudc
hay doc t6 gy ton thwong cho
gan.

C6 thé khdng c6 céc khic biét
vé d4u hiéu va triéu chitng.

Triéu chitng lién quan dén tic
A z e S N
mat c6 thé bao gobm dau ving
~ 2z N 2,
gan, sOt/rét run, vang da, ngita,
budn ndn va non.

Bénh nhan c6 thé khong c6 tridu
chitng hodc c¢6 triéu chiing va
dau hiéu cta bénh 4c tinh tai

2, . ’ A S o
cdc vi tri ban dau, bao goém ca
dic diém tic mat.

Bénh nhan ¢6 thé ¢6 triéu ching
thi€u médu cuc bd nhu suy tim
cip, soc hay nhiém triing mau.

C6 thé khong c6 céc khéc biét
vé dau hiéu va triéu chiing.

Céc dau hiéu/triéu chitng  Céc xét nghiém khac biét
khac biét

Xét nghiém huyét thanh 4m
tinh d6i vé6i viém gan vi-rit.
Miic aspartate aminotransferase
(AST) cao hon alanine
aminotransferase (ALT), vdi
gamma glutamyl transferase ting
cao. Sinh thiét gan c6 thé cho
thay gan nhiém md, t& bao gan
dang tha béng, tiéu thé Mallory,
tham nhiém bach ciu trung tinh
quanh tiéu thity, c6 hodc khong
¢6 x0 héa quanh t€ bao.

Sinh thiét gan c6 thé cho thiy
céc dic di€ém cta dang ton
thwong t& bao gan, ¢ mat hosic
két hgp, bao gdm cd & mat.

Nong do globulin huyét thanh,
khédng thé khdng nhan, khéng
thé khang co tron, khdng thé vi
tiéu thé gan/than, va/hoic khing
thé chdng lai khang nguyén gan
hoa tan/khdng nguyén tuy gan c6
thé ting. M hoc gan c6 thé cho
thdy viém gan bé miit cling véi
thAm nhiém twong bio.

Siéu am, chup CT hay chup
MRI dudng mit ¢6 thé cho thay
gian dwong mat. Trong tredng
hop tic 4c tinh, c6 thé nhin thay
khdi u trong gan.

Chup CT hoiic MRI 6 bung ¢6
thé cho thdy mdt hoic nhiéu
khéi u di ciin trong gan.

Dién tAm do c6 thé cho thay
dic diém cia thi€u mdu cuc bd
hoic nhdi méu co tim. XQ nguc
théng va siéu 4m tim c6 thé cho
thdy dic diém cla suy tim xung
huyét. Siéu &m Doppler gan ¢6
thé cho thay huyét khéi tinh
mach cira hoic tic dong mach
gan cap.

Siéu am Doppler c6 thé cho thay
huyét khoi tinh mach gan hoic
huyét khoi tinh mach chi duéi.
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Tinh trang

Céc dau hiéu/triéu chitng
khac biét

Cac xét nghiém khac biét

Gan nhiém m& cap khi dang
mang thai

Bénh Wilson

Bénh thira sit

* Phu nit mang thai c6 thé biéu
hién vang da.

¢ C6 thé khong c6 cdc khdc biét
vé dau hiéu va triéu chiing.

* C6 thé khong c6 cdc khic biét
veé dau hiéu va triéu chitng.

Cac tiéu chi chan doan

Chén dodn loai trir cic bénh
khdc c6 tridu chitng va dau hiéu
ddc trung & phu ni* mang thai.

Nong do dong niéu ting,
ceruloplasmin huyét thanh gidm,
va vong Kayser-Fleischer khi
kham mit bing dén khe.

Do bio hoa sit cao (>45% do
bdo hoa transferrin) va dot bién
gen bénh hemochromatosis. Sinh
thiét gan chi ra tinh trang & sit
trong t& bao gan.

Céc giai doan nhiém HBV man tinh theo Hiép hoi Nghién citu Bénh Gan Hoa Ky

(AASLD)[3]

AASLD phéan loai nhiém HBV man tinh thanh bon giai doan, thé hién mdi quan hé gitta sy nhan 1én va tién héa vi-riit va

ddp ¢ng mién dich vat chi.

* Dung nap mién dich: duong tinh HBeAg; alanine aminotransferase (ALT) binh thudng; HBV DNA ting cao
(thwong 1a >1 triéu IU/mL); sinh thiét gan cho thdy tinh trang viém va xo héa rat it.
* Hoat dong mién dich HBeAg duong tinh: ALT ting cao; HBV DNA ting cao (>20.000 IU/mL); tinh trang viém

hoic xo héa gan tl vira dén niing.

* Viém gan B man tinh khong hoat dong: HBeAg am tinh va anti-HBe dwong tinh; ALT binh thuwong; HBV DNA
thap hoiic khong thé phét hién; sinh thi€t gan cho thay tinh trang viém hoai ti rat it va xo héa thay déi (thé hién
ton thuong gan trong giai doan hoat dong mién dich HBeAg duong tinh).

* Tii hoat mién dich HBeAg 4m tinh: ALT ting cao; HBV DNA ting cao (=2.000 IU/mL); tinh trang viém ho#c xo
héa ti¢ vira dén niing; trong s6 nhitng ngudi chuyén ddo huyét thanh tir HBeAg dwong tinh sang anti-HBe duong
tinh, 10% dé&n 30% c6 thé ti€p tuc c6 ALT va HBV DNA ting cao, va 10% dén 20% c6 thé t4i hoat sau nhiéu nim

bénh khong hoat dong.

Céc giai doan nhiém HBV man tinh theo Hiép hdi Nghién citu Gan Chiu Au

ow
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(EASL)[31]

Hudéng din ctia EASL chia HBV man tinh thanh nim giai doan theo d4u an huyét thanh va bénh gan.

* Nhiém HBV man tinh HBeAg dwong tinh: ALT binh thuong; HBV DNA ting cao; sinh thiét gan cho thdy tinh
trang viém va xo héa rat it; trude ddy dugc goi 1a giai doan ‘dung nap mién dich’.
* Viém gan B man tinh c6 HBeAg dwong tinh: ALT tdng cao, HBV DNA ting cao; tinh trang viém hoai t& gan tir

vira d&n ning va tién trién nhanh thanh xo héa; & hau hét bénh nhén, chuyén dao huyét thanh HBeAg va tic ché

HBV DNA x4y ra va bénh nhin buéc vao giai doan nhiém tring HBeAg am tinh, trong khi & nhitng bénh nhan

khéc, viéc kiém sodt HBV khong dién ra va ho tién trién sang giai doan viém gan B man HbeAg 4m tinh, c6 thé

ton tai nhiéu nim; trede day duwoc goi 1a giai doan ‘phan ng mién dich HBeAg dwong tinh’.
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* Nhiém HBV man tinh c6 HBeAg am tinh: anti-HBe duong tinh; ALT binh thwong; HBV DNA th4p hoiic khong
thé phat hién; sinh thiét gan cho thay tinh trang viém hoai tir rat it vd xo héa thip; truéc day dwoc goi la giai doan

‘ngwoi mang bénh khong hoat dong’.
* Viém gan B man HBeAg am tinh: c6 anti-HBe; HBV DNA tr vira dén ning; ALT ting cao (dai ding hodc ting

dot); tinh trang viém hoai ti* va xo héa ti¢ vira dén ning.

* HBsAg am tinh: bénh nhan ¢c6 HBsAg am tinh va anti-HBc duong tinh, va c6 thé phét hién anti-HBe; ALT binh
thwong; HBV DNA thwong khong phat hién thay; tic ch& mién dich & nhitng bénh nhin nay c6 thé din dén t4i

hoat; giai doan nay con dugc goi la nhiém HBV tiém 4n.

phase

undetectable

AASLD 2015 | EASL 2017 Features
Phases ALT HBV DHA HBeAg Liver histology

Immune-toclerant | HBeAg-positive MNormal “ery high Paositive Minimal

chronic HBW inflammationfibrosis

infection
HBe-Ag-positive HBeAg-positive High High Paositive Moderate-to-severe
immune-active chronic hepatitis B inflammation’

fibrosis

Inactive chronic HBeAg-negative MNormal Low or Megative Minimal
hepatitis B chronic HBY undetectable necroinflammation/variable
{carmier) infecticn fibrosis
HBeAg-immune HBeAg-negative Fluctuating Fluctuating Megative Moderate-to-severse
reactivation chronic HBW or high moderate to inflammation/fibrosis

infecticn high
MA HBsAg-negative MNormal Low or Megative Previcusly Enown as ccoult

infection; HBWV DNA
{cocDMAR) can often be
detected in liver, long-term
prognosis related to timing
of HBsAg loss (before or
after onset of cirrhosis)

,

o

Z
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Z
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Cdc giai doan nhiém viém gan B man tinh [AASLD = Hiép hdi Nghién citu
Bénh Gan Hoa Ky, EASL = Hiép hoi Nghién citu Gan Chau Au; *cccDNA]
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Cach tiép can diéu tri tiing budc

A . X ~
Diéu tri nhiém cap

Bénh nhan nhiém HBV cap thudng chi can diéu tri hd trg. Hon 95% nhitng ngudi nhiém HBV cép s& ¢6 chuyén ddo
huyét thanh v&i xuat hién anti-HBs ma khong can diéu tri.[31] [83]

Bénh nhan tién trién viém gan tGi cap hay suy gan do HBV cip c6 thé dwogc diéu tri bing thudc twong ty nucleoside/
nucleotide[31] [84] va ciing can dwgc ddnh gid dong thoi viéc ghép gan néu nguy co tif vong cao lién quan dén suy

gan ma khong ghép gan.[85]

Piéu tri nhiém HBV man tinh

Nhu ciu diéu trj khdng vi-rit trong nhifm HBV man tinh dwgc dya trén hoat do alanine aminotransferase (ALT), tai

lwvgng HBV DNA huyét thanh va mitc do ning ctia bénh gan, va can theo doi thwong xuyén dé x4c dinh giai doan
nhi&€m triing. C4c y&u t6 bd sung can dugc cin nhic trude khi bit dau diéu tri bao gdm do tudi bénh nhan, kha niing

dap ting, bién c06 bat lgi tiém 4n, tién st gia dinh vé ung thw t€ bao gan, va biéu hién ngoai gan.[3] [31]

Muc tiéu cudi ciing clia viéc diéu tri 1a cai thién r6i loan chitc ning gan va xuat hién trang thai khong c6 bénh, dwoc
d4nh dau bing chuyén dao huyét thanh tir HBsAg dwong tinh thanh Am tinh va san sinh khang thé HBs. Viéc diéu tri
ddi khi 6 thé dAn d&n mat HBeAg va chuyén ddo huyét thanh HBeAg thanh anti-HBe & bénh nhan HBV man tinh
HBeAg dwong tinh. Tuy nhién, viéc loai trir hoan toan HBV 13 hi€m giip vdi cdc phuwong phdp diéu tri hién ¢6, vi vay
muc tiéu diéu tri chinh & hiu hét bénh nhan nhiém HBV man tinh I3 ttc ché€ HBV DNA huyét thanh & mitc khong
phét hién dugc 1au dai va bén vitng.

Mikc ttc ch& HBV DNA ty 1& nghich véi sy xuat hién tinh trang khéang thudc. Do d6, ttc ché HBV DNA huyét thanh
cang nhigu thi cang t6t cho k&t qua 1au dai ma khong din dén tinh trang khéng vi-rit. Uc ché kéo dai c6 thé giam ty 18
x0 héa, suy gan va ung thw biéu mo t& bao gan (HCC) & bénh nhin bi HBV man tinh (nhung khong loai bé hét nguy
¢0).[86] [87] [88] [89] Tuy nhién, khdng cé thi* nghiém ngu nhién nao hd trg diéu nay (RCT nhu vay sé ton kém dén
mtéc khong thé thuc hién va kéo dai 20-30 nim).

Hién c6 mot s6 thudc dwoc phé duyét dé dicu tri HBV man tinh: interferon alfa 2b, peginterferon alfa 2a, va chat
twong tw nucleoside/nucleotide. Chét twong tw nucleoside 12 entecavir v lamivudine. Chat twong ty nucleotide 1a
tenofovir disoproxil va adefovir. C4c lwa chon wu tién vé thudc don tri liéu ban dau la entecavir, peginterferon alfa-2a,
va tenofovir disoproxil.[3] [31] [90] Entecavir va tenofovir disoproxil déu dugc bigt dén nhu 1a cdc thudce khang vi-

rit ¢6 hiéu qua cao,[91] miic dit khdng c6 thi nghiém nao truc ti€p so sdnh 2 thudc ndy. Tuy nhién, cic huéng din
diéu tri HBV man tinh dwgc phat trién lién tuc, dic biét 1a véi viéc ra doi cdc thude khdng vi-rit méi hidu qua cao
v6i nguy co khéng thudc thap hon. Hwéng din c6 thé khic nhau theo titng nwéc va can tham khio huéng dan ciia dia
phuong.

Trong khi interferon thuong dwgc cho ding trong thdi gian dinh sin, thi chit twong ty nucleoside/nucleotide dwgc
duing cho dén khi dat dugc két di€ém cu thé, c6 thé dong nghia véi viéc diéu trj 1au dai. Ddi v6i bénh nhan HBeAg
dwong tinh, tic ché vi-riit c6 thé duge duy tri bing diéu tri hién tai & 50% d&n 90% bénh nhan néu dirng diéu tri sau
khi c6 chuyén dao huyét thanh HBeAg.[92] Tuy nhién, & bénh nhan HBeAg 4m tinh, tinh trang tdi phat thudong xay
ra, ngay ca khi tc ch€ HBV DNA xudng mtc khong phét hién dugc trong hon 1 nim, 1am cho két diém diéu trj tr
nén khong 16 rang va ¢ thé can diéu tri sudt doi. Hwéng din ctia Hiép hoi Nghién cttu Bénh Gan Hoa Ky (AASLD)

VN

khuyén cdo bénh nhan c6 HBeAg duong tinh (khong c6 tinh trang xo héa) chuyén ddo huyét thanh thanh anti-HBe
c6 thé dirng diéu tri biang chét twong ty nucleoside/nucleotide sau thdi gian ciing ¢& 12 thang (ttc 14 12 thang c6 ALT
binh thudng lién tuc va khdng phat hién dwgc HBV DNA huyét thanh).[3]

L NAId
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DPIEU TRI

HBYV khong c6 tinh trang dong nhiém/bénh dong mic

Phai bit dau diéu tri ngay néu bénh nhan c6 vang da hay mat bu, hodc néu sinh thiét gan cho thiy tinh trang viém tix

vira dén ning va/hodc xo hda nghiém trong.[3]

Huéng din ctia AASLD khuyén cdo diéu tri khdng vi-riit cho ngudi 16n nhiém HBV man tinh hoat dong mién dich,
dugc xdc dinh 13 nhitng ngudi c6 HBeAg dwong tinh, véi mitc HBV DNA>20.000 don vi qudc t€ (IU)/mL va ALT
cao hon gip ddi gi6i han trén ctia mitc binh thudng (ULN) hodc bénh mé hoc ding ké; hoic HBeAg am tinh, véi
HBV DNA >2000 IU/mL, va ALT cao hon gip d6i ULN hoic bénh mo hoc déng ké.[3]

K&t diém diéu tri 12 chuyén ddo huyét thanh tir HBeAg dwong tinh thainh HBeAg 4m tinh véi viéc san sinh anti-HBe.
Tuy nhién, mot s& bénh nhan chuyén dao huyét thanh HBeAg thanh anti-HBe van c6 thé cho thdy HBV DNA thap
hay HBV DNA dao dong trong thdi gian dai. Nhitng bénh nhan niy dugc theo doi cin than veé bung phit HBV va dio
nguoc thanh HBeAg dwong tinh. Trong tinh hudng nay, nhitng bénh nhan nay c6 thé can duoc diéu tri lai. C6 thé cin
nhic peginterferon cho bénh nhan HBeAg dwong tinh, bénh gan bl hoan toan, dic biét véi HBV kiéu gen A, ALT
cao, va HBV DNA huyét thanh thip,[8] [93] [94] [95] vi n6 1am ting ty 1& ddp (ing bén vitng khi khong diéu tri. Mot
s6 nghién cttu st dung thudc udng va peginterferon cho thiy cic thay d6i vé nong do HBsAg dinh lugng trong qué
trinh diéu tri ¢6 thé dy dodn viéc chuyén ddo huyét thanh hay mat HBeAg.[96] [97] [98] Nghién cttu ciing cho thiy
viéc gidm HBsAg c6 thé 1a yé&u t8 du do4n viéc mat HBsAg va ddp ¢ng vi-riit bén vitng khi khong diéu tri.[99] [100]
[101] Nhiéu nghién cttu dd duogc thyc hién dé ki€m tra tinh hidu qué clia cdc dang bao ch€ interferon khac nhau dudi
dang don tri liéu hay k&t hgp véi mot chit twong tu nucleoside/nucleotide. Hién tai, khong c6 nhiéu di¢ liéu vé tinh an
toan va hiéu qua lién quan dén liéu phéap két hop giita peginterferon va chat twong ty nucleotide/nucleoside va khong

khuyén cdo sit dung phuong phép nay.[3] [31]

Uu diém cla diéu tri bang interferon/peginterferon alfa bao gom thdi gian diéu tri ngin, ddp Gng bén vitng, va khong
c6 tinh trang khdng thudc, nhung ¢6 cic téc dung phu khé chiu va doi hdi dung thudc ngoai dudng udng va theo dai
thuwdng xuyén. Uu tién peginterferon so véi dang khong pegylated vi tinh don gidn.[3] Céc yéu t8 dy dodn mic ddp
ttng interferon bao gom:[102]

e ALT ban dau >5 Ian ULN
e HBV DNA ban dau <20.000.000 TU/mL
» Kiéu gen HBV A hoic B.

Bénh nhan da khéng dinh bung phét vi-riit c6 thé dwgc chuyén sang diéu tri khang vi-rit khic c¢6 hang rao khang
thudc cao, hodic c6 thé thém diéu tri khang vi-rit thi hai v6i xét nghiém bd sung khang thudc; hién khong c6 dit bing

chitng dé khuyén cdo phwong phdp nao 6t hon phuong phap nao.[3]

X0 gan

Viéc didu tri dwoc thyc hién dé cai thién ty 18 séng s6t va gidm ty 18 tan tat va ty 1& ti vong lién quan dén gan bing
cach phong ngtra suy gan hodic doi hoi ghép gan. D6i v6i bénh nhin xo gan mat bu hay con bu, lya chon diéu trj t6t
nhét Ia don tri liéu & dang entecavir hoic tenofovir disoproxil. Diéu niy s& lam gidm nguy co khéng thudc va ciing e
ché vi-riit nhanh trwée khi ghép gan & bénh nhan mat bui.[3] Tranh diing interferon va peginterferon alfa & bénh nhan
6 bing chitng vé& xo gan mét bt do bdo cdo ty 1& cao bién chitng bat 1¢i nghiém trong, bao gdm sepsis va nguy co mat
bl lién quan dén diéu tri.[103] Chi c6 thé cAn nhic s dung peginterferon alfa cho bénh nhan chon loc méc xo gan
con bl nhung khong bi ting dp luc tinh mach ctra.[31] [104] Adefovir c6 thé khong phéi Ia lua chon t6t nhat cho don
tri liéu ddi v6i bénh nhan xo gan mat bl vi nguy co khang thudc va doc tinh trén than c6 thé cao khi sit dung kéo dai.
Ciing khong st dung mot minh lamivudine cho nhém bénh nhan nay do nguy co bung phét va suy gan lién quan dén
khang lamivudine.[105] Mot phan tich gdop gdm 22 nghién citu danh gia két cuc veé tinh hiéu qué va an toan ctia cic

chat twong ty nucleoside/nucleotide dudng udng khac nhau & bénh nhan bi xo gan HBV mat bu va thay ring, mic du
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tit cd cdc chat twong ty nucleoside/nucleotide dudng udng cai thién céc thong sd vi-rdt hoc, sinh hda va 1am sang sau
1 niim, hiéu qua ctia lamivudine bi han ch& do khéng thudc trong khi hiéu qua ctia adefovir bj han ché& do dugc lyc va
thoi gian khéi phat tic dung chdm hon.[106]

Huéng din ctia AASLD khuyén cdo bénh nhin bi X0 gan con bl vé miit 1Am sang va HBV DNA <2000 IU/mL cin
dugc diéu tri khang vi-rit bat k€ hoat dd ALT dé gidm nguy co mét bii; bénh nhin bi xo gan con bu va tai lugng
HBV DNA >2.000 U/mL duwoc diéu tri theo khuy&n cdo cho viém gan B man tinh hoat dong mién dich HBeAg
dwong tinh va am tinh.[3] Nghién citu da chi ra ring viéc tic ch€ ADN vi-rit HBV c6 thé ditng qu4 trinh tién trién ty
nhién ctia bénh gan thanh xo gan mat bu[105] [107] v mdt s& trwdng hop cho thdy cai thién vé md hoc gan.[108]
Hién khong c6 bing chitng vé thoi gian diéu tri tSi wu cho xo gan con bii; néu dirng diéu tri, cin theo ddi bénh nhan
chat ché.[3]

O bénh nhan xo gan mat bl bi HBV man tinh, ho cin duoc gidi thiéu dén trung tim ghép gan. Chdng chi dinh
peginterferon d6i véi xo gan mat bir.[31] Khuyén cdo ting lidu entecavir cho diéu tri.[31] Tenofovir disoproxil 1a
phuong 4n diéu trj thay thé€ cho bénh nhan xo gan mat biw.[31] Dit liéu cho thiy ca hai thudc ny déu an toan va hiéu
qua,[109] [110] [111] miic du tinh trang nhiém axit lactic xay ra khi st dung lau dai chat twong ty nucleoside nhu
entecavir.[112]

Dong nhiém HIV

HBV khong c6 dnh hudng ddng k& dén dién bién ty nhién nhifm HIV, tuy nhién viéc nhiém va diéu tri HIV c6 thé
4nh huéng ddng ké dén dién bién ty nhién ctia HBV. T4i hoat HBV c6 thé x4y ra & bénh nhan nhiém HIV.[113] Bénh
nhéan dong nhiém HIV va HBV c¢6 thé c6 ty 1& chuyén dao huyét thanh thap hon va tdi lwgng HBV DNA huyét thanh
cao hon.[114]

Huéng din ctia Hoa Ky khuyén c4o bénh nhan dong nhiém HIV va HBV nén diéu tri khdng retrovirus (ART) bao
gom cdc thudc c6 tdc dung khang ca hai loai vi-rit bat ké s6 luong t€ bao CD4 hay nhu ciu can diéu tri HBV. Phéc
dd wu tién 1a tenofovir disoproxil va emtricitabine. Hau hét bénh nhan nhan ART can dugc diéu tri HBV sudt doi. Cac
lya chon bi han ché& néu bénh nhan tir chdi ART; khong nén sit dung thudc diéu tri HBV ¢6 tdc dung tryc tiép néu
khong dung phic do ART tc ché diy du do kha ning phat trién khang ART ctia HIV.[114]

Pong nhiém viém gan D

Viém gan t6i cAp thudng dwoc nhin thay & bénh nhan mic HBV dong nhiém HDV.[115] K&t diém diéu tri 13 viéc
ttc ch& nhan 1én HDV, binh thudng héa ALT, va cdi thién md hoc ctia gan. Interferon hién Ia phuong phép dieu

tri chinh.[3] Can diéu tri 1au dai; tuy nhién, cin c6 thém nghién cttu d€ x4c dinh thoi gian diéu tri vu tién.[115]

[116] Mdt nghién citu cho thdy lidu cao interferon alfa c6 ddp ¢ng vé vi-riit hoc, md hoc va sinh héa cao hon so véi
interferon alfa liéu thdp.[117] Hau hét bénh nhan tdi phat sau khi ngling interferon alfa liu cao nhuwng sé& duy tri cai
thién mo hoc gan sau 10 ndm.[118] Truwdc ddy, peginterferon alfa 2b da dwgc phé chuin cho dong nhiém viém gan D,
nhung da bi ditng & mot s6 nwdc vi 1y do thwong mai (khong phéi vi Iy do an toan). Chét twong tu nucleoside hogc
nucleotide c6 két qua gy tht vong.

Mang thai va cho con b

Can can nhic diéu tri khang vi-rit néu tai lwong vi-rdt >200.000 TU/mL. Dt liéu cho thay tenofovir disoproxil 1a
thudc dwge Iwa chon cho bénh nhan mang thai nhiém HBV nhd vao dit liéu an toan tuyét voi va hang rao khang thudc
cao.[31] [119] Co quan Quén 1y Thuc phdm va Dwgc phdm Hoa Ky (FDA) phan loai thudc nay thudc nhém B cho

VN

phu nit mang thai va thudng dwoc bit dau ding trong ba thang cudi thai ky. Trong mot thir nghiém d6i chitng ngiu

L NAId

nhién va t8ng quan hé théng, tenofovir disoproxil dugc cho dung trong ba thdng cudi thai ky da dugc chiing minh
12 1am gidm ty 1¢ lay truyén tit me sang con khi dugc cho ding cling véi vic-xin viém gan B va globulin mién dich

viém gan B & tré so sinh.[120] [121] C6 thé cho dung lamivudine trong ba thang cudi thai ky va thudc nay cho thay
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tinh an toan va 1am gidm viéc 1dy truyén HBV chu sinh va trong tir cung khi dwoc cho ding cling véi vic-xin viém

gan B va globulin mién dich viém gan B ldc so sinh.[122] [123] [124] [125] [126] Phu n mang thai khi dang dung
peginterferon hoic entecavir can dwgc chuyén sang phac do an toan hon. Thoi gian diéu tri d€ du phong lay truyén chu
sinh khdng dugc xédc dinh rd va c6 thé tiép tuc trong 3 thang sau sinh hay ditng ldc sinh; viéc ditng liic sinh c6 thé c6

loi vi n6 khong anh hudng dén viéc cho con bi.[31]

Theo d4nh gid ctia 10 nghién citu, cho con bi sau khi diing bién phdp dy phong mién dich so sinh kip thoi khong 1am
ting ty 1¢ 1ay truyén so véi viéc khong cho con bii.[127] Tinh an toan ctia viéc dung thudc khdng vi-rit trong khi cho
con bu chwa dwoc nghién cttu k§ va mic du khdng c6 chdng chi dinh, cdc nha san xuat thudc c6 thé khuyén cdo trdnh
cho con bu.[3] [31]

Tai Hoa Ky, tré c¢6 me duong tinh véi HBsAg can dwoc tiém vic-xin viém gan B don gid va globulin mién dich viém
gan B (HBIG) trong vong 12 gi® sau sinh. N&u chwa 16 tinh trang HBsAg cia me, tré can dwgc tiém vic-xin viém gan
B trong vong 12 gi®y sau sinh, va tré nhe hon 2000 g ciing cin dugc tiém HBIG. Déi véi tré niing hon 2000 g, can xdc
dinh tinh trang HBsAg clia ngudi me v néu dwong tinh, can tiém HBIG cho tré ngay khi c6 thé trong vong 7 ngay.
Tré nhod ¢6 me duong tinh véi HBsAg can dugc xét nghiém HBsAg va anti-HBs Iic 9 dén 12 thdng tudi, hodc 1 dén 2
thang sau khi tiém xong céc miii vic-xin viém gan B. Tré nhd c6 me 4m tinh véi HBsAg can dwoc tiém mot miii vic-
xin viém gan B trong vong 24 git sau khi sinh (néu siic khde &n dinh va cin niing Iic sinh hon 2000 g), hodic mot miii

Iic dugce 1 thang tudi sinh 1y hay xuat vién néu can ning lic sinh dwéi 2000 g.[50]

Tré em

Viém gan B man tinh x4y ra ma khong c6 triéu chitng & hau hét tré em. Nhin chung, phwong phép diéu tri bao ton doi
v6i HBV 1a ¢6 thé chap nhan do di liéu 14m sang va Iwa chon diéu trj han ché. Theo két ludn ctia hoi dong chuyén

gia T6 chitc Viém gan B, khong c6 chi dinh diéu tri trong giai doan trang th4i mang bénh khong hoat dong, va chwa
x4c dinh dugc 1¢i ich ciia viéc diéu tri cho tré em & giai doan dung nap mién dich do nguy co pht trién khéng thudc
cao.[128] Theo hwéng din ctia AASLD, tré ¢c6 ALT 16n hon 1,3 Tan ULN can dugc cin nhic diéu tri néu ALT van
tidng cao trong hon 6 thdng cling vé6i viéc ting HBV DNA.[3] Tuy nhién, nhin chung t4i lvgng HBV DNA rit cao & tré
em; néu c6 <104 TU/mL, c6 thé tri hodn diéu trj cho dén khi loai trit nguyén nhén khdc gy ra bénh gan va chuyén
dao huyét thanh HBeAg nguyén ph4t.[3] D&i véi tré & giai doan hoat dong mién dich hay tdi hoat, sinh thi&t gan c6
thé gitp huéng din dwa ra quyét dinh didu tri va tién st gia dinh vé bénh gan, dic biét 1a ung thu bi€u md t& bao gan
c6 thé din dén viéc diéu tri sém trong mot s6 ca bénh.[128] Viéc diéu tri can do bdc si ¢ kinh nghiém veé diéu tri cho
tré em nhiém HBV tién hanh.

N&u can diéu tri, huéng din ctia AASLD cho biét interferon alfa 2b dwoc phé chuan cho tré >1 tudi, lamivudine va
entecavir dwgc phé chuin cho tré >2 tu6i, (mic du entecavir c6 lién quan dén nguy co khang thudc thdp hon), va
tenofovir disoproxil duwoc phé chuin cho tré >12 tudi.[3] Peginterferon alfa 2a dugc phé chuin cho tré >5 tudi bi viém
gan C va c6 thé dugc can nhic cho viéc st dung ngoai huéng dan néu can cho viém gan B man tinh.[3] Thoi gian
diéu tri khuyén cdo bing interferon alfa 2b 1 24 tuan.[3] Theo huéng din ctia AASLD, thoi gian diéu tri da dugc
nghién citu cho thudc khang vi-rit dudng udng 1a 1 dén 4 nim; c6 thé st dung chuyén dao huyét thanh HBeAg lam
két diém diéu tri cho thudc khang vi-rit dudong udng, tiép tuc ding thém 12 thing nita (nhw & ngudi 16n).[3]

Can theo dbi tré bi nhiém HBV man tinh cho dé&n khi trudng thanh.

Tong quan vé cac chi tiét diéu tri

Tham khéo co s& dit liéu dwgc dia phuong ctia quy vi d€ biét thong tin toan dién vé thudc, bao gdom cac chéng chi dinh,
twong tdc gitta cdc loai thudc, va lidu ding thay thé. ( xem Tuyén bd mién trach nhiém )
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Cap tinh ( tém tit )

Nhiém HBV cap
------ ®  suy gan tdi cAp hoic suy gan

Tiép dién

1

bd sung

Chim séc hd trg

diéu tri khang vi-rit + ghép gan

( tém tat)

nhiém HBV man tinh: ngudi 16n khong
mang thai, khong c6 tinh trang dong nhiém
hay bénh dong mic

1 diéu tri khang vi-riit hoiic peginterferon
nhiém HBV man tinh: nguwvi 16n khéng
mang thai bi xo gan
------ E  bi xo gan con bu 1 diéu tri khang vi-rit hoiic peginterferon
------ ®  bi x¢ gan mat bu 1 Liéu phap khang vi-rit
- bo sung  danh gia ghép gan
nhiém HBV man tinh: ngusi 16n khong
mang thai bi dong nhiém HIV
: 1 ligu phap khiing vi-rit két hop
nhiém HBV man tinh: ngudi 16n khong
mang thai bi dong nhiém viém gan D
. 1 liéu phap interferon
nhiém HBV man tinh: nguwsi 16n mang thai
hoic dang cho con bu
1 don tri liéu khang vi-rit
thém bién phap dy phong mién dich so sinh
nhiém HBV man tinh: tré em
1 Chim séc hd trg
------ E  hoat h6a mién dich bd sung interferon hoac don tri liéu khang vi-rut
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Cac Iva chon diéu tri

Cap tinh

Nhiém HBV cap
Nhiém HBV cip 1 Chim séc hd trg
» Bénh nhan nhiém HBV cap thudng chi can diéu tri
h tro.
» Hon 95% nhitng ngudi nhiém cap sé& c6 chuyén déo
huyé&t thanh véi xuét hién anti-HBs ma cin khong diéu
tri.[31] [83]
------ ®  suy gan tdi cAp hodc suy gan bd sung diéu tri khang vi-rit + ghép gan
Céc lya chon so cap
» lamivudine: 100 mg duwong uéng mdi ngay mot
[an
HOAC

» entecavir: 0,5 mg dwdng uéng mot Ian mdi ngay

HOAC

» tenofovir disoproxil: 300 mg uéng mdi ngay mot
Ian

» Bénh nhén tié€n trién viém gan t5i cap hoic suy gan
do HBV cap c6 thé duge diéu trj bing chét tuong ty
nucleoside/nucleotide, dong thdi ho can dwoc ddnh gid
kha ndng ghép gan do nguy co tt vong cao lién quan
dén suy gan ma khong ghép gan.[85]

Tiép dién

nhiém HBV man tinh: ngui 16n khong
mang thai, khong c6 tinh trang dong nhiém
hay bénh dong mic

1 diéu tri khang vi-riit hoiic peginterferon

Céc Iya chon so cap

» entecavir: 0,5 mg dudng udng mot Ian mdi ngay
trong 12 th4ng, lién tuc trong 6 thang sau chuyén
d&o huyé&t thanh HBeAg & ngudi c6 HBeAg duong
tinh, ho#ic cho dén khi thai triv hét HBsAg & nguoi
c6 HBeAg am tinh

HOAC
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» tenofovir disoproxil: 300 mg dudng uéng mot Ian
mdi ngly trong diéu tri kéo dai, lién tuc trong 12
thang sau chuyén ddo huyét thanh HBeAg & ngudi
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Tiép dién

HBeAg dwong tinh, hodic cho dén khi théi triv hét
HBsAg & nguti c6 HBeAg am tinh

HOAC

» peginterferon alfa 2a: 180 microgram tiém duwdi
da mdi tuan mdt [an trong 48 tuan

» Huéng din ctia Hwéng din ctia Hiép hoi Nghién
cttu Bénh Gan Hoa Ky (AASLD) khuyén céo diéu tri
khéng vi-rit cho nguoi 16n nhiém HBV man tinh giai
doan hoat dong mién dich, dwoc xic dinh 1a nhitng
nguoi c6 HBeAg dwong tinh, véi tai lwong HBV
DNA >20.000 don vi quéc & (IU)/mL va alanine
aminotransferase (ALT) 16n hon gdp doi gii han trén
ctia mtc binh thuwong (ULN) hodc bénh md hoc dang
ké; hoic HBeAg am tinh, v6i HBV DNA >2000 1U/
mL, v ALT 16n hon gdp d6i ULN hoic bénh md hoc
ddng ké.[3] Muc tiéu cudi cling clia viéc diéu tri 1a
céi thién r6i loan chiic niing gan va xuat hién trang
thai khong c6 bénh, duge ddnh dau bing chuyén dao
huyé&t thanh tir HBsAg dwong tinh thanh HBsAg &m
tinh va san sinh khéng thé HBs. Viéc diéu trj doi khi
c6 thé din dén mat HBeAg va chuyén dao huyét thanh
HBeAg thanh anti-HBe & bénh nhan HBeAg dwong
tinh. Tuy nhién, viéc loai bé hoan toan HBV 1a hiém
gdp v6i cdc phuong phép diéu trj hién nay, vi vdy muc
tiéu diéu tri chinh & hau hét bénh nhan bi nhiém HBV
man tinh 1a ¢ ché€ HBV DNA huyét thanh & miic
khong phat hién dwoc 1au dai va bén viing.

» C6 thé cAn nhic peginterferon cho bénh nhan
HBeAg duong tinh, bénh gan bu hoan toan, dic biét
v6i HBV ki€u gen A, ALT cao, va HBV DNA huyét
thanh thap,[8] [93] [94] [95] vi n6 lam ting ty 1& dap
ttng bén vitng khi khong diéu tri. Uu diém bao gdm
thoi gian digu tri ngin, ddp ng bén vitng, va khong c6
tinh trang khéng thudc, mic du chiing c6 cic tic dung
phu khé chiu va doi hoéi dung thudc khong qua dudng
udng va theo doi thudng xuyén.

» Lira chon diéu trj khuyén c4o cho liéu phdp ban

dau l1a peginterferon, hodc chat twong ty nucleoside/
nucleotide manh véi hang rao khdng thudc cao (ttc 1a
entecavir hodc tenofovir disoproxil ).[3] [31] Uu tién
peginterferon so v&i dang khong pegylated vi tinh don
gian.[3]

» Bénh nhan di khéng dinh bung phat vi-rit ¢6 thé
dwoc chuyén sang diéu tri khang vi-rit khdc ¢6 hang
rao khéang thudc cao, hoiic ¢6 thé thém diéu tri khang
vi-riit thit hai v6i xét nghiém b6 sung khang thudc;
hién khong c6 di bing chitng dé khuyén cdo phurong
phép nao t6t hon phuong phép nao.[3]

VN

nhiém HBV man tinh: nguéi 16n khong
mang thai bi xo gan

L NAId
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Tiép dién

------ B bi xo gan con bu 1 diéu tri khang vi-rit hoiic peginterferon

Céc Iya chon so cap
» entecavir: 0,5 mg dwdng uéng mot Ian mdi ngay

HOAC

» tenofovir disoproxil: 300 mg uéng mdi ngay mot
lan

Céc lya chon thi¥ cap

» peginterferon alfa 2a: 180 microgram tiém duwéi
da mbi tuin mot [an

» Huéng din ctia Hiép hoi Nghién cttu Bénh Gan
Hoa Ky (AASLD) khuyén céo bénh nhan bi xo' gan
con bu vé mit 1am sang va HBV DNA <2000 TU/

mL can dugc diéu tri khdng vi-ridt bat ké alanine
aminotransferase (ALT) d€ gidm nguy co mat bu;
bénh nhan bi xo gan con bu va mitc HBV DNA
>2.000 U/mL dugc diéu tri theo khuyén cdo cho viem
gan B man tinh giai doan hoat dong mién dich c6
HBeAg dwong tinh va am tinh.[3]

» Lwa chon diéu trj t6t nhat 1a don trj liéu & dang
entecavir hoic tenofovir disoproxil. Diéu ndy s& lam
gidm nguy co khang thudc va ciing (¢ ché vi-rit nhanh
truéc khi ghép gan & bénh nhan mat bi.[3]

» Chi ¢6 thé cAn nhic st dung peginterferon alfa cho
bénh nhan chon loc mic xo gan cOn bu nhuwng khong
bi tang 4p lwe tinh mach cira.[3] [31] [104] Hién
khong c6 bing ching vé thoi gian didu tri ti wu cho
X0 gan con bli; néu dirng diéu tri, cin theo déi bénh
nhan chat ché.[3]

...... ®  bi x0 gan mit bu 1 Liéu phap khang vi-rit
: Cic Iya chon so cap

» entecavir: 1 mg duong udng mdi ngay mot Ian

HOAC

» tenofovir disoproxil: 300 mg uéng mdi ngay mot
lan

» Khuyén cdo ting liéu entecavir cho diéu tri.[31]
Tenofovir disoproxil 1a phuong 4dn diéu tri thay thé
cho bé&nh nhén bi xo gan mét bi.[31] Dt liéu cho thay
cé hai thudc ndy déu an toan va hi¢u quéa,[31] [109]
[110] [111] mdc du tinh trang nhiém axit lactic x4y

ra khi st dung lau dai chat twong tw nucleoside nhu
entecavir.[31] [112]
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http://bestpractice.bmj.com

Tiép dién

» O bénh nhan bi HBV man tinh va xo' gan mét b, ho
can dugc gidi thiéu dén trung tim ghép gan.

nhiém HBV man tinh: ngui 16n khéng
mang thai bi dong nhiém HIV

liéu phap khang vi-rit két hgp

Cic Iya chon so cap

» tenofovir disoproxil: 300 mg uéng mdi ngay mot
Ian

-va-

» emtricitabine: 200 mg qua dudng udng mdi ngay
mot [an

» Huwéng din ctia Hoa Ky khuyé&n c4o bénh nhan dong
nhiém HIV va HBV nén diéu tri khang retrovirus
(ART) bao gdm céc thude ¢6 téc dung khang cé hai
loai vi-riit bat k€ s& lugng t&€ bao CD4 hay nhu ciu cin
diéu tri HBV. Phdc d6 uu tién 1a tenofovir disoproxil
va emtricitabine. Hau hét bénh nhan nhan ART can
dugc didu tri HBV su6t doi. C4c lwa chon bj han ché
néu bénh nhan tir chdi ART; khong nén st dung thudc
diéu tri HBV c6 tac dung truc ti€p néu khong ding
phédc dd ART tic ché day di do kha ning phét trién
khang ART ctia HIV.[114]

nhiém HBV man tinh: nguwvi 16n khong
mang thai bi dong nhiém viém gan D

liéu phap interferon

Céc lya chon so cap

» peginterferon alfa 2a: tham khdo y ki€n chuyén
gia d€ c6 hwéng dan vé lidu ding

» Interferon hién 1a phwong phdp diéu tri chinh.[3]
Can diu tri 1Au dai; tuy nhién, can c6 thém nghién cttu
dé xdc dinh thoi gian diéu tri vu tién.[31] [115] [116]
Mot nghién citu cho thiy lidu cao interferon alfa cé
ddp ting vé vi-riit hoc, md hoc va sinh héa cao hon so
v6i interferon alfa liéu thdp.[117] Hau hét bénh nhan
tdi phét sau khi ngirng interferon alfa lidu cao nhung s&
duy tri ci thién md hoc gan sau 10 ndm.[118] Trwdc
day, peginterferon alfa 2b di dwoc phé chuin cho dong
nhiém viém gan D, nhung da bi ditng & mot s6 nwéc
vi Iy do thuwong mai (khong phai vi 1y do an toan).
Chét twong ty nucleoside hodc nucleotide ¢6 két qua
gdy that vong.

nhiém HBV man tinh: ngui 16n mang thai
hoac dang cho con b

don tri liéu khang vi-ruat

Céc lya chon so cap

» tenofovir disoproxil: 300 mg uéng mdi ngay mot
[an

L NAId
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Tiép dién

HOAC

» lamivudine: 100 mg duong udng mdi ngay mot
lan

» Can can nhic diéu tri khdng vi-rit néu tii lvong
vi-riit >200.000 IU/mL. Dt liéu cho thdy tenofovir
disoproxil 1a thudc dwoc lya chon cho bénh nhin
mang thai nhiém HBV nho vao dit liéu an toan tuyét
voi va hang rao khang thudc cao.[31] [119] Co quan
Quén 1y Thye phdm va Dugce phdm Hoa Ky (FDA)
phan loai thudc nay thudéc nhém B cho phu nit mang
thai va thudng dugc bit dau ding trong ba thing cudi
thai ky. Trong mot thit nghiém déi chitng ngiu nhién
va tong quan hé thdng, tenofovir disoproxil duwoc cho
duing trong ba thdng cudi thai ky da dwgc chitng minh
12 1am gidm ty 1& 1ay truyén tir me sang con khi dugc
cho diing cling v6i vic-xin viém gan B va globulin
mién dich viém gan B & tré so sinh.[120] [121]

» C6 thé dung lamivudine trong ba thang cudi thai ky
va thudc nay cho thay tinh an toan va lam gidm viéc
lay truyén HBV chu sinh va trong t& cung khi dwoc
cho diing cling v6i vic-xin viém gan B va globulin
mién dich viém gan B & tré so sinh.[122] [123] [124]
[125] [126] Lamivudine 1a thuéc nhém C theo FDA.
Phu ni* mang thai khi dang duing peginterferon hoic
entecavir can dugc chuyén sang phéc do an toan hon.

» Thoi gian diéu tri d& phong tranh iy truyén chu
sinh khong dugc x4c dinh rd va cé thé tiép tuc trong
3 thang sau sinh hay dirng lic sinh; viéc dirng liic sinh
6 thé ¢6 101 vi n6 khong dnh hwdng dén viée cho con
bu.[31]

» Theo danh gid ctia 10 nghién cttu, cho con bu sau khi
diing bién phdp dy phong mién dich so sinh kip thoi
khong 1am ting ty 1& 1iy truyén so vdi viéc khong cho
con bii.[127] Tinh an toan ctia viéc dung thudc khdng
vi-rut trong khi cho con bu chwa dugc nghién ctu ki
va miic du khdng c6 chong chi dinh, c4c nha sdn xuat
thudc c6 thé khuyén cdo tranh cho con bi.[3]

thém bién phap dy phong mién dich s¢ sinh

Céc lya chon so cap

» vic-xin viém gan B: tham khéo quy trinh tiém
chiling tai dia phwong d€ biét lich tiém

-va-

» globulin mién dich viém gan B: 0,5 mL tiém bip
litu duy nhat

» Tai Hoa Ky, tré c6 me dwong tinh véi HBsAg can
duwgc tiém vc-xin viém gan B don gid va globulin
mién dich viém gan B (HBIG) trong vong 12 gid

sau sinh. Né&u chua rd tinh trang HBsAg clia me, tré
can dugc tiém vic-xin viém gan B trong vong 12 gid

<
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iep dién

sau sinh, va tré nhe hon 2000 g ciing can dugc tiém
HBIG. Déi véi tré ning hon 2000 g, can x4c dinh tinh
trang HBsAg clia ngudi me va néu duong tinh, can
tiém HBIG cho tré ngay khi c6 thé trong vong 7 ngay.
Tré nhod c6 me duong tinh v6i HBsAg can dwgc xét
nghiém HBsAg va anti-HBs Itic 9 dén 12 thdng tudi,
hoiic 1 d&n 2 thdng sau khi tiém xong cdc miii vic-xin
viém gan B. Tré nhd c6 me 4m tinh v6i HBsAg can
duwgc tiém mot miii vic-xin viém gan B trong vong 24
gi® sau khi sinh (néu sttc khoe 6n dinh va can ning lic
sinh hon 2000 g), hodic mot miii lic duwoc 1 thang tudi
sinh 1y hay xuat vién néu cin ning ldc sinh dudi 2000
g.[50]

nhiém HBV man tinh: tré em

© nhim HBV man tinh: tré em

E  hoat héa mién dich

bd sung

Chim séc hd trg

» Nhin chung, viém gan B man tinh x4y ra ma khong
c6 triéu chitng & hau hét tré em, va phuong phép dieu
tri bao ton 13 c6 thé chdp nhan do dit liéu 1am sang va
Iwa chon didu tri han ché&. Khong c6 chi dinh diéu tri
trong giai doan trang thai mang bénh khong hoat dong,
va chua x4c dinh dwoc 1oi ich ctia viée diéu trj cho tré
em & giai doan dung nap mién dich do nguy co phat
trién khang thudc cao.[128]

interferon hoac don tri liéu khang vi-rut

Céc lya chon so cap

» entecavir: tré em >2 tubi: tham khdo y kién
chuyén gia dé c6 hwéng din vé lidu ding

HOAC
» tenofovir disoproxil: tré em =12 tu6i: tham khdo
y kién chuyén gia d€ c6 huéng dan vé lidu diing
HOAC
» interferon alfa 2b: tré em =1 tudi: tham khao y
kién chuyén gia dé& c6 hwéng din veé lidu ding
HOAC
» peginterferon alfa 2a: tré em =5 tudi: tham khéo
y kién chuyén gia d& c6 huéng din veé lidu ding
Céc Iya chon thid cap

» lamivudine: tré em =2 tudi: tham khao y kién
chuyén gia dé c6 huéng din veé liu diing

VN

» Viéc diéu tri can do bdc st c6 kinh nghiém vé dieu
tri cho tré em nhiém HBV tién hanh.

L NAId
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Tiép dién

» Tré c6 alanine aminotransferase (ALT) >1,3 [an giGi
han trén ciia mic binh thudng can dwoc cin nhic
diéu trj néu ALT van ting cao trong hon 6 thang cling
v6i viée ting HBV DNA.[3] Tuy nhién, nhin chung
tai lwong HBV DNA rét cao & tré em; néu c6 <1074
IU/mL, c6 thé tri hodn diéu tri cho dén khi loai trit
nguyén nhan khdc gy ra bénh gan va chuyén dao
huyé&t thanh HBeAg nguyén phat.[3] D6i véi tré & giai
doan hoat dong mién dich hay t4i hoat, sinh thiét gan
¢6 thé gitip huéng din dwa ra quyét dinh diéu tri va
tién sir gia dinh vé bénh gan, dic biét 1a ung thw biéu
md t&€ bao gan c6 thé din dén viéc didu tri sém trong
mot s6 ca bénh.[128]

» Néu cin diéu tri, hwéng din ctia Hiép hoi Nghién
cttu Bénh Gan Hoa Ky (AASLD) cho biét interferon
alfa 2b dugc phé chudn cho tré >1 tudi, lamivudine

va entecavir dugc phé chuén cho tré >2 tudi, (mic du
entecavir c6 lién quan dén nguy co khéng thudc thap
hon), va tenofovir disoproxil dwgc phé chuén cho tré
>12 tudi.[3] Peginterferon alfa 2a dugc phé chuén cho
tré >5 tudi bi viém gan C va ¢6 thé dugc can nhic cho
viéc st dung ngoai hwéng din néu cin cho viém gan
B man tinh.[3] Thoi gian diéu tri khuyén céo bing
interferon alfa 2b 13 24 tuin.[3] Theo huéng dan cta
AASLD, thoi gian diéu tri da duwgc nghién cttu cho
thuSc khdng vi-rit dudng udng 1a 1 dén 4 nim; c6 thé
st dung chuyén dio huyét thanh HBeAg lam két diém
digu tri cho thudc khéng vi-rit dwdng udng, tiép tuc
dung thém 12 thang nita (nhv & ngwoi 16n).[3]

<
/)

DPIEU TRI



http://bestpractice.bmj.com

Giai doan dau

Tenofovir alafenamide

Co quan Quan ly Thuc pham va Dwgc pham (FDA) Hoa Ky da phé duyét tenofovir alafenamide, mot loai tién chat méi
ciia tenofovir, d€ diu tri cho ngwdi 16n bi nhiém HBV man tinh bi bénh gan con bii. Thude nay din dén nong do noi

bao cao hon va ndong d6 huyét twong thap hon clia tenofovir chuyén héa c6 hoat tinh so véi tién chét thé hé thit nhat
(tenofovir disoproxil fumarate); do d6, can liéu thap hon. Tenofovir alafenamide da dugc chitng minh la ¢6 hiéu qué twong
tw nhw tenofovir disoproxil fumarate, nhung céi thién tac dung trén xwong va than.[129] [130] Thudc dwoc Uy ban Chau
Au phé chuin vao thang 1 nim 2017,[131] va dwoc hudng dan cia Hiép hoi Nghién cttu Gan Chau Au (EASL) khuyén
cdo st dung.[31] Hiép hdi Nghién cttu Bénh Gan Hoa Ky (AASLD) van chua dwa tenofovir alafenamide vao huwéng dan
hién tai ctia ho.

Valtorcitabine

Chat twong ty L-nucleoside c6 kha niing tic ché tdt viéc tong hop ADN phu thuoc ARN. Chét nay cho thdy kha niing tGc
ch&€ manh HBV DNA & bénh nhan HBeAg dwong tinh. Sau 4 tudn diéu tri, liéu phép valtorcitabine cho thdy gidm 99,9%
tai lwgng vi-rit va ¢6 hd so an toan twong duong véi gid dugc trong mot nghién cttu.[132] Viée két hop valtorcitabine va
telbivudine dang dwoc nghién cttu dwa theo dit liéu mo hinh dong vat vé tic dung dong van c6 thé c6 trong viéc e ché sy
nhan 1én cia HBV.[132]

Liéu phap gen

Liéu phap gen st dung phan ti antisense, ribozyme, va siRNA di dwoc xdy dwng. C4c phwong phéap ndy dwoc thiét k& dé
diéu chinh gidm va trc ché téng hgp HBV RNA bén trong t&€ bao gan. Céc liéu phap nay diy hita hen trong cic m6 hinh
trong &ng nghiém va dong vat nhung chua dugc thir nghiém & ngudi.[133] Van dé tiém 4n vdi cac thude nay la phuong
thitc cung cip dén t€ bao gan va sau d6 dén vi tri nhan 1én ctia HBV.[132] C4c mdi quan ngai khéc lién quan dén tinh an
toan: hoat héa dip tng mién dich khong dic hiéu, van dé veé liéu phap dwa trén gen, va kha ning bung phét viém gan B
v6i kich hoat mi&n dich. Mot thir nghiém 1am sing giai doan I dang dwoc tién hanh.

VN
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Khuyén nghi

Giam sat

0] bénh nhan khong ddp ¢ng tiéu chuén diéu tri tai dia phuong bf“ing liéu phép khang vi-rit, muc ti€u theo doi la xac
dinh sy thay d6i trong tinh trang 1am sang cho thay viéc tién trién thanh trang thdi bénh doi hoi phai dugce digu tri.
Muc tiéu theo doi & nhitng ngwdi di dwge dung liéu phap khang vi-rit 1a ddnh gid ddp tng diéu tri, tic dung phuy, va
tién trién hay tai hoat bénh.[3] [31] [39] [144] C4c khuyén cdo sau diy chil yéu dua trén hwéng dan ciia Hiép hoi
Nghién cttu Bénh Gan Hoa Ky (AASLD);[3] [144] hwéng dan dia phuong c6 thé khac.

Bénh nhin c6 HBeAg dwong tinh khong duge can nhic dieu tri

* Alanine aminotransferase (ALT) dwoc kiém tra 3 dén 6 thang mot lan, va viéc mat HBeAg va anti-HBe duoc
ki€m tra 6 d&n 12 thang mot Ian. ALT va HBV DNA duoc do thudng xuyén hon (1 dén 3 thang mot Ian) néu
ALT ting cao. N&u bénh nhan van c¢6 HBeAg duong tinh véi HBV DNA>20.000 don vi quéc t€ (IU)/mL va
>40 tudi, hodc van c6 HBeAg duong tinh véi HBV DNA>20.000 IU/mL c¢6 ALT ting cao trung gian (dudi
ngudng gip dodi so véi gidi han trén clia mic binh thudng [ULN]) sau khoang thoi gian 3 dén 6 thang, hoic c6
tién st gia dinh vé ung thu biéu mo t& bao gan (HCC), thi ¢4 thé cAn nhic sinh thiét gan. Bit dau diéu tri néu

sinh thiét gan cho thdy tinh trang viém ti¢ vira d&€n ning va/hodc xo hda ddng k€.

Bénh nhan c6 HBeAg am tinh khong dugc can nhic didu tri

» ALT dugc xét nghiém 3 thdng mot Ian trong nim dau tién va sau d6 6 dén 12 thang mot [An néu 6n dinh.[144]
Tuy nhién, & bénh nhan c6 HBeAg am tinh véi HBV DNA >2000 IU/mL (nhung <20.000 IU/mL) va ALT 16n
hon mic ULN nhung dwéi ngudng gap ddi ULN, thi cAn nhic sinh thiét gan va bit dau diu tri néu sinh thiét
cho thdy tinh trang viém ti¢ vira dén niing va/hoic xo héa.[144]

Bénh nhan dang duoc diéu tri vé6i liéu phap interferon hoiic peginterferon

* Bénh nhan cin kiém tra cong thiic mau va xét nghiém chiic ning gan mdi 4 tuan, va TSH va HBV DNA mdi
12 tuan, va néu ban dau c6 HBeAg duong tinh, can dénh gid HBeAg/anti-HBe mdi 24 tuan trong qud trinh
diéu tri. Sau khi dirng diéu tri, can kiém tra cong thitc mdu, xét nghiém chitc ning gan, TSH, HBV DNA, va
néu ban dau HBeAg duwong tinh, HBeAg/anti-HBe mdi 12 tuan trong 24 tuan dau tién.

» HOb so tdc dung phu clia interferon bao gdm biéu hién giéng ctim, sot, rét run, dau dau, tinh trang khé chiu, dau
co, mét moi, biéng in, gidm can, va rung téc nhe.[3] [144] Thubc ndy cling c6 tic dung tc ché thy xwong; tuy
nhién, thuong khong thay gidm bach ciu trung tinh (<1000/mm*3) hay giam ti€u cau (<50.000/mm*3) ding
ké.[144]

 Tic dung phu khé chiu nhat ctia liéu ph4p IFN bao gom r6i loan cdm xtic bao gdm c4u kinh, lo Au, trAm cam
va thAm chi xu hwéng mudn ty tir.[3] [144]

Bénh nhan dung chat twong tw nucleoside/nucleotide:

* Lamivudine thuong dwgc dung nap t6t mic dit viéc ting nhe ALT (gap 2 dén 3 Ian) di duoc bdo cdo.[144]
Telbivudine ciing thudng dwoc dung nap tdt; tuy nhién, cic ca bénh vé co va bénh Iy than kinh ngoai bién da
dwoc bao cdo.[145] [146]

« Tenofovir di dugc bdo cdo 1a gy ra hdi chitng Fanconi va suy than, ciing nhw chitng nhuyén xwong va giam
mat do xuong. Khuyén cdo theo ddi creatinine va phdt pho huyét thanh.[3]

* Xét nghiém chifc ning gan dugc theo ddi mdi 12 tuan vi HBV DNA mdi 12 dén 24 tuan, va néu ban dau
c6 HBeAg duong tinh, HBeAg/anti-HBe mdi 24 tuan trong qud trinh diéu tri. Nhin chung, khuyén cdo bénh
nhén theo déi thwdng xuyén ngay ca sau khi chuyén ddo huyét thanh vi tdi hoat HBV sau khi chuyén ddo huyét
thanh dugc xdc dinh xay ra & khoang 20% bénh nhan. Phai xét nghiém creatinine huy&t thanh mdi 12 tuin dsi
v6i bénh nhan dung tenofovir. Can theo doi ndng do axit lactic & nhitng ngudi ding entecavir hoiic tenofovir
disoproxil néu ¢c6 méi quan ngai vé mit 1am sang.[3]

Sang loc HCC dinh ky béng siéu 4m va alpha-fetoprotein (AFP) néu mudn, 6 thang mot [an ddi véi bénh nhan xo gan
va ngudi mang HBV ¢6 nguy co cao (nam gidi chau A >40 tudi, phu nit chau A >50 tudi, ngudi cé tién st gia dinh
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miéc HCC, ngudi chau Phi >20 tudi va ngudi mang HBV >40 tudi ting ALT lién tuc va/hoic HBV DNA>2000 IU/
mL).[63] [64]

Huéng dan danh cho bénh nhan

Ngudi c6 HBsAg duong tinh can st dung bién phdp bao vé khi quan hé tinh duc néu ban tinh ctia ho chwa dugc tiém
vic-xin hay mién dich ty nhién, khong ding chung ban chai ddnh ring hay dao cao rau, va cin che cédc vét cit hd va
vét xwdc, don sach vét mau vdy dd bing thudc tiy hay chat tiy rira, va khong hién mau, hién tang hay tinh tring.[77]
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Bénh nhin cin tranh udng nhidu rwgu (>20 g/ngay d6i v6i phu nit; >30 g/ngay ddi véi nam gidi).[147]

Ban tinh va tit cA nhitng ngudi ti€p xidc trong hd gia dinh ctia ngudi c6 HBsAg dwong tinh cin dugc tiém vic-xin
phong HBV néu ho c6 két qua xét nghiém am tinh d6i véi cdc dau an huyé&t thanh HBV.

C4c bién chitng

Céc bién chitng Khung thoi ~ Kha niing

gian

Suy gan téi cAp ngin han thap

Ngudi ta cho ring ddp ting mién dich ting cao d6i véi HBV giy nén ly gidi qua trung gian mién dich 6 at cdc t€ bao
gan nhiém bénh 1 nguyén nhin gy ra viém gan ti cap lién quan d&én nhiém viém gan B cip.[15] Pidu nay xay ra &
<1% (khoang 0,1% dén 0,5%) s6 ca HBV cép. Dong nhiém vi-riit viém gan C hodc D lam ting nguy co phat trién
viém gan t5i cip.[141] [142] Can chuyén t6i noi ghép gan d€ trdnh tan tat va ti vong.

X0 gan dai han trung binh

Xo gan xay ra & khoang 20% bénh nhan bi HBV man tinh va dugce cho 1a do sy tdn cong mién dich lién tuc t&€ bao
nhi&m bénh trong gan, din dén phét trién xo héa va cdc ndt tai tao.[ 16] Cic yéu td nguy co lién quan dén viéc tién
trién thanh xo gan bao gdm tinh trang dong nhiém (viém gan C hogc D, va/hoic HIV), tudi cao, tai lugng HBV DNA
cao, va théi quen udng rugu.|136] C6 thé bit dau diéu tri & hau hét bénh nhan bj HBV man tinh va xo gan.

ung thu bi¢u mé t& bio gan dai han trung binh

Hién nay, ty 16 mic méi ung thu t& bio gan (HCC) lién quan dén HBV dang gia ting va chi€ém 50% tSng s& ca HCC
trén toan cau.[137] Can bit dau sang loc HCC theo goi y clia khuyén cdo trong hwéng din.[3] Ngudi ta cho ring HCC
lién quan dén viém gan B 12 hé qué clia viém man tinh va téi tao t€ bao gan.[15] Xo gan dudng nhu Ia yéu t6 nguy co
16n nhét gy nén HCC mic du 30% dén 50% s6 ca HCC lién quan dén HBV khoéng c6 xo gan.[138] Nam gidi, tudi
cao, dong nhiém viém gan C, dot bién viing digu hoa nhan, tién st gia dinh mic HCC, c6 HBeAg, va tai lwong HBV
DNA cao 1 cdc yé&u t6 nguy co pht trién HCC.[139] [140] C6 thé cin nhic ghép gan & giai doan dau véi HCC nhd va
khong c6 bing chiing vé di cin.

viém ciu thén lién quan dén viém gan B dai han thap

Viém cau than lién quan dén HBV khong phai 1a bién chitng thuwong gip ctia nhiém HBV va c6 nhiéu tranh cii vé
nguyén nhén gy ra viém ciu thin & bénh nhan nhiém HBV. Liéu phdp t&i vu ciing khdng duoc xdc dinh rd. Mot tdng
quan hé th6ng va phan tich gop danh gid tinh an toan va hiéu qua cla interferon va lamivudine & bénh nhan nhiém
HBV bj viém cau thin di bdo cdo viéc thuyén gidm hoi chiing viém cu than vé6i viéc thanh thai sy nhin Ién ctia HBV,
cho thdy vai trd thong thuwong ctia HBV trong viéc pht trién viém cau than.[143]
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Tién lvgng

Bénh nhan HBeAg duong tinh nhiém HBV man tinh

K&t diém diéu tri dugc xdc dinh 1 & nhém bénh nhin nay dua trén khd niing dy dodn va thdi gian chuyén dao huyét
thanh sang anti-HBe. Khi dirng diéu tri sau khi dat dugc chuyén d4o huyét thanh, e ché vi-rit duge duy tri & 50% dén
90% bénh nhan. Chuyén d4o huyét thanh c6 lién quan dén viéc duy tri cai thién kéo dai vé mo hoc gan.[134] Tuy nhién,
bién phdp chita khéi c6 hiéu qua thuc su (mit HBsAg va anti-HBs) chi x4y ra & ty 1 rat thAp bénh nhan dwoc diéu tri
(1% dén 5%).[16] [135]

Bénh nhan nhiém HBV man tinh HBeAg 4m tinh

K&t diém diéu tri cho nhém bénh nhin ndy duoc xdc dinh kém. Do d6, thoi gian diéu tri kéo dai va c6 thé can diéu tri
sudt doi. Ngoai ra, tai phat thuong x4y ra & nhém bénh nhan nay ngay cé khi e ché vi-rit hoan toan sau khi dirng thudc
(khong phét hién dwgc HBV DNA) trong >1 ndm.[3]
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Hinh 2: Vong doi ciia HBV

Tiv Ganem D, Prince AM. Nhiém vi-riit viém gan B - dién bién tw nhién va hé qua lam sang. N Engl J Med. 2004;
350:1118-1129; da dwoc phép s dung

Bén PDF chii d& BMJ Best Practice (Thuc tién Tdt nhat ciia BMJ) nay
dya trén phién ban trang mang dugc cap nhat [an cudi vao: Apr 26, 2018.
Cic chi dé BMJ Best Practice (Thuc tién Tt nhét cia BMJ) dugc cap nhat thudng xuyén va
bén m&i nhat ctia cdc chi d& nay c6 trén bestpractice.bmj.com . Viéc st dung ndi dung nay phai
tuén thd tuyén bd mién trach nhiém. © BMJ Publishing Group Ltd 2018. Gil* moi bén quyén.
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phase

undetectable

AASLD 2015 | EASL 2017 Features
Phases ALT HBV DHA HBeAg Liver histology

Immune-tolerant | HBeAg-positive Mormal Very high Positive Minimal

chronic HBY inflammation/fibrosis

infecticn
HBe-Ag-positive HBeAg-positive High High Positive Moderate-to-severs
immune-active chronic hepatitis B inflammaticn/

fibrosis

Inactive chronic HBEeAg-negative Mormal Low or Megative Minimal
hepatitis B chronic HBY undetectable necoinflammation/variable
{camier) infecticn fibrosis
HBeAg-immune HBEeAg-negative Fluctuating Fluctuating MNegative Moderate-to-severs
reactivation chronic HBW or high moderate to inflammaticn/fibrosis

infecticn high
MUA, HBsAg-negative Mormal Low or Megative Previously known as cooult

infection; HBY DMNA
{cecDMA®) can often be
detected in liver; long-term
prognosis related to timing

of HBsAg loss [before or
after onset of cimrhaosis)

Hinh 3: Cdc giai doan nhiém viém gan B man tinh [AASLD = Hiép hoi Nghién citu Bénh Gan Hoa K3, EASL = Hiép hoi
Nghién citu Gan Chdu Au; *cccDNA ]
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Tuyén bo mién trach nhiém

bén ngoai Hoa Ky va Canada. BMJ Publishing Group Ltd ("BMJ Group”) nd lyc d& dam bio ring cdc thong tin dugc
cung c4p 1a chinh xdc va cap nhat, nhung chiing tdi va ca nhitng ngudi cip gidy phép clia chiing tdi, 1a nhitng ngudi cung
cp c4c ndi dung nhit dinh c6 lién két v6i ndi dung ctia ching t6i hodic c6 thé truy cap dwgc tir ndi dung clia chiing toi,
d8u khong dam bao diéu d6. BMJ Group khong Ging hd hay x4c nhan viéc st dung bt ky loai thudc hay trj liéu nao trong
d6 va BMJ Group ciing khdng thyc hién chan doén cho cc bénh nhan. Céc chuyén gia y € can st dung nhitng can nhéc
chuyén mon ctia minh trong viéc st dung thong tin nay va chdm séc cho bénh nhan ctia ho va thong tin trong nay khong
dugc coi 1a sy thay thé cho viéc do.

cdc phwong phdp chan dodn, diéu tri, lién lac theo ddi, thuSc va bat ky chdng chi dinh hay phén ing phu no. Ngoai ra,
cdc tiéu chuén va thyc hanh y khoa d6 thay d6i khi c6 thém s& liéu, va quy vi nén tham khéo nhiéu ngudn khéc nhau.
Chiing t6i diic biét khuyén nghi ngudi diing nén xdc minh doc 14p cdc chan dodn, diéu tri va theo dbi lién lac dwoc dua ra,
dong thoi dam bao ring thong tin d6 1a phit hgp cho bénh nhan trong khu vic ciia quy vi. Ngoai ra, lién quan dén thudce
ké toa, chiing t6i khuyén quy vi nén ki€m tra trang thong tin san phAm kém theo mdi loai thudc dé€ x4c minh cic diéu kién
st dung va xdc dinh bt ky thay d6i ndo vé lieu ding hay chéng chi dinh, diic biét 1a néu dwoc chat dwoc cho sir dung 1a
loai mdi, it dwoc st dung, hay c6 khoang tri liéu hep. Quy vi phai luon ludn kiém tra ring céc loai thudc duge din chidu
c6 gidy phép dé sir dung cho muc dich dugc néu va trén co s& dugc cung cip trong tinh trang “hién ¢6” nhu duoc néu,
va trong pham vi dy di dwoc phép luat cho phép BMJ Group va nhitng ngudi cap gidly phép ctia minh khong chiu bat ky
trdch nhiém ndo cho bat ky khia canh chidm séc siic khde ndo dugc cung cip vé6i sy hd trg clia thong tin nay hay viéc sk
dung nao khéc cuia thong tin nay.
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