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STRESZCZENIE
Polska Grupa Ekspertów (PGE) HBV została powołana przez Polskie Towarzystwo Epidemiologów i Lekarzy Chorób Zakaźnych
oraz Polskie Towarzystwo Hepatologiczne w celu wypracowania zaleceń postępowania w zakażeniach HBV, których pierwsza 
edycja ukazała się w roku 2007. Ukazujące się w odstępach kilkuletnich zalecenia PGE HBV kształtowały standardy postępo-
wania diagnostycznego i terapeutycznego, a także wpływały na programy lekowe Narodowego Funduszu Zdrowia. Aktualnie 
prezentowane zalecenia zostały rozszerzone o prolaktykę zakażeń HBV w różnych populacjach zarówno dorosłych, jak
i dzieci, zapobieganie reaktywacji HBV u osób z decytami odporności, zasady monitorowania skuteczności i bezpieczeństwa 
leczenia z uwzględnieniem wczesnego wykrywania raka wątrobowokomórkowego, a także zasady bezpiecznego kończenia 
terapii i postępowania w przypadku jej przerwania. Uwzględniono również rekomendacje postępowania w ostrym wirusowym 
zapaleniu wątroby typu B oraz we współzakażeniach HDV, HCV i HIV. Aby osiągnąć konsensus wśród dziesięciu członków
PGE HBV, zastosowano metodę Delphi, która obejmowała 5 rund ankietowych, podczas których rozwiązano 36 kluczowych 
problemów, oraz 2 rundy dyskusyjne służące wyjaśnieniu powstałych wątpliwości.

Słowa kluczowe: HBV, leczenie, diagnostyka, wirusowe zapalenie wątroby, marskość wątroby, rak wątrobowokomórkowy
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ABSTRACT
The Polish Group of Experts (PGE) for HBV was established by the Polish Society of Epidemiologists and Infectious Disease 
Physicians and the Polish Association for the Study of the Liver to develop recommendations for the management of HBV 
infections, the rst edition of which was published in 2007. The PGE HBV recommendations, published every few years, have
shaped diagnostic and therapeutic standards and inuenced the National Health Fund’s therapeutic programs. The current 
recommendations have been expanded to include the prevention of HBV infection in various populations of both adults and 
children, the prevention of HBV reactivation in immunocompromised individuals, principles for monitoring treatment ecacy 
and safety, including early detection of hepatocellular carcinoma, and principles for safe treatment discontinuation and inter-
ruption. Recommendations for the management of acute hepatitis B and co-infections with HDV, HCV, and HIV have also been 
included. To reach consensus among the ten members of PGE HBV, the Delphi method was used, which included 5 survey 
rounds during which 36 key issues were resolved and 2 discussion rounds to clarify any doubts that arose.

Keywords: HBV, treatment, diagnosis, viral hepatitis, liver cirrhosis, hepatocellular carcinoma

WPROWADZENIE

Zakażenie wirusem zapalenia wątroby typu B (ang. 
hepatitis B virus, HBV) może przybierać różne posta-
cie – od ostrego wirusowego zapalenia wątroby typu B
(OWZW-B), poprzez stan nieaktywnego nosicielstwa,
w którym zwykle, lecz nie zawsze, stwierdza się obec-
ność antygenu HBs (HBsAg), aż po przewlekłe WZW-
-B (PWZW-B), które może prowadzić do marskości 
wątroby i raka wątrobowokomórkowego (ang. hepa-
tocellular carcinoma, HCC) [1, 2]. Szacuje się, że każ-
dego roku na świecie dochodzi do ponad miliona no-
wych zakażeń HBV, a  liczba żyjących z przewlekłym 
zakażeniem przekracza 250 milionów, spośród któ-
rych zaledwie 36 milionów zostało zdiagnozowanych, 
a 6,8 miliona rozpoczęło leczenie [3, 4]. W Polsce od 
początku tego stulecia liczba rejestrowanych zakażeń 
HBV nie przekracza 4 tysięcy rocznie, przy czym na
przestrzeni lat 2012–2023 zaobserwowano 5-krotne 
obniżenie wskaźnika pierwszorazowych hospitalizacji 
oraz 3-krotne obniżenie śmiertelności z powodu zaka-
żenia HBV [5, 6]. Jednocześnie średni wiek pacjentów
wzrósł z 41 do 52 lat, co wskazuje na dominację wśród 
zakażonych populacji osób nieobjętych programem 
szczepień noworodków, zainicjowanym w roku 1996 
[7]. Powiązane z HBV zakażenia wirusem zapale-
nia wątroby typu D  (ang. hepatitis D virus, HDV) są 
w Polsce stosunkowo rzadkie, o czym świadczą wyni-
ki najnowszych badań, w których przeciwciała wykry-
wano u 1,5%–3,4%, a kwas rybonukleinowy (RNA)
HDV u zaledwie 0,25% osób zakażonych HBV [8, 9]. 

Polska Grupa Ekspertów HBV została powołana 
przez Polskie Towarzystwo Epidemiologów i Lekarzy 
Chorób Zakaźnych oraz Polskie Towarzystwo Hepato-
logiczne w celu wypracowania zaleceń postępowania 
w zakażeniach HBV, których pierwsza edycja ukazała 

się w  roku 2007 [10]. Kolejne wersje ukazywały się 
w odstępach kilkuletnich wraz z postępem wiedzy
i zmianami uwarunkowań systemu opieki zdrowotnej. 
W związku z tym, że ostatnie rekomendacje ukazały 
się osiem lat temu, oczywistym była konieczność ich 
aktualizacji [11]. Rekomendacje są skierowane zarów-
no do lekarzy praktyków, jak i  instytucji kształtują-
cych politykę zdrowotną, służąc ujednoliceniu zasad 
diagnostyki, terapii i  prolaktyki wirusowego zapa-
lenia wątroby typu B oraz dostosowaniu aktualnego
stanu wiedzy do realiów polskiego systemu opieki 
zdrowotnej. 

Aby osiągnąć konsensus wśród członków grupy 
ekspertów, zastosowano metodę Delphi, która obej-
mowała 5 rund ankietowych, podczas których roz-
wiązano 36 kluczowych problemów, oraz 2 rundy dys-
kusyjne służące wyjaśnieniu powstałych wątpliwości.

HISTORIA NATURALNA ZAKAŻENIA HBV 

Typową cechą przewlekłego zakażenia HBV jest jego
fazowość związana ze zmiennymi relacjami pomię-
dzy układem odpornościowym a wirusem. W zarysie 
wyróżnia się fazy z aktywnym zapaleniem w wątrobie 
oraz fazy o małej aktywności choroby (ang. inamma-
tion vs. infection) (Tabela 1) [2]. Okresy te nie zawsze 
występują sekwencyjnie. Rozpoznanie fazy zwykle de-
terminuje włączenie leczenia. W  fazach z aktywnym 
zapaleniem bezwzględnie wymagane jest leczenie, zaś
w fazach o niskiej aktywności jego potrzeba może być 
uzależniona od innych czynników (np. immunosupre-
sja, ryzyko raka wątrobowokomórkowego, zaawanso-
wanie choroby itd.). Wyróżnia się następujące fazy:
Faza 1, zakażenie z  obecnością antygenu HBe (po-
przednio nazywana fazą wysokiej replikacji lub 
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tolerancji immunologicznej) – w surowicy poza antyge-
nem powierzchniowym (HBsAg) jest obecny antygen 
HBe (HBeAg), kwas deoksyrybonukleinowy (DNA) 
HBV osiąga duże wartości (powyżej 106 IU/ml), zaś
aktywność aminotransferazy alaninowej (ALT) w su-
rowicy pozostaje w normie. Zmiany zapalne i mar-
twicze oraz włóknienie w  bioptatach wątrobowych 
są niewielkie lub może ich w ogóle nie być. U zaka-
żonych w  późnym dzieciństwie i  u  osób dorosłych 
okres ten, o wysokiej zakaźności, może trwać krótko. 
Z wiekiem zwiększa się szansa na przejście do fazy za-
palenia z HBeAg, zwykle dzieje się to do 30–35 roku
życia. Wykładnikiem progresji do kolejnej fazy jest 
stwierdzenie podwyższonej aktywności ALT, zmian 
mikroskopowych (aktywność zapalenia, włóknienie) 
lub podwyższonej sztywności tkanki wątrobowej oce-
nianej elastogracznie. 

Faza 2, zapalenie z  obecnością antygenu HBe (po-
przednio nazywana fazą immunoreaktywną) – stężenia
HBV DNA w surowicy są zmienne, lecz mniejsze w po-
równaniu z poprzednią fazą. Okresowo, rzadziej stale, 
podwyższona jest aktywność ALT w surowicy, w tkance 
wątrobowej zmiany martwiczo-zapalne są mierne lub
nasilone z mniej lub bardziej zaznaczonym włóknie-
niem (może ono narastać). Obserwuje się pogorszenie 
wyników nieinwazyjnych badań oceniających zaawan-
sowanie choroby wątroby. Jako przyczyny wystąpienia
tej fazy podaje się zmiany w ekspresji antygenów HBV 
oraz nasilenie odpowiedzi immunologicznej przeciw 
HBV, związanej z  reakcją zapalną [2]. Faza ta trwa 
miesiącami lub latami i może zakończyć się zanikiem
HBeAg z  zastąpieniem go przeciwciałami anty-HBe 
(2–15%/rok), co określamy mianem serokonwersji. 
U  ok. 1–4% pacjentów dochodzi do reserokonwersji 
z ponownym pojawieniem się HBeAg. Im częstsze są
okresy zaostrzeń, tym bardziej nasila się włóknienie 
wątrobowe, a ryzyko HCC również pozostaje wysokie. 

Faza 3, zakażenie bez obecności antygenu HBe (po-
przednio nazywane nieaktywnym nosicielstwem HBV 
lub fazą kontroli immunologicznej) – obecne są prze-
ciwciała anty-HBe, poziom HBV DNA jest niski (zwy-
kle <2000 IU/ml), jednak może podlegać uktuacjom
nawet do 20000 IU/ml. Aktywność ALT pozostaje 
w granicach normy, histologicznie stwierdza się mi-
nimalne zmiany zapalne oraz brak lub nieznaczne za-
awansowanie choroby oceniane nieinwazyjnie. Stęże-
nie antygenu HBsAg zwykle mieści się w wartościach 
poniżej 1000 IU/ml, ale może być wyższe w zakażeniu 

genotypem A HBV [12, 13]. Istnieje niewielkie ryzyko 
rozwoju marskości i HCC. Częstość samoistnego za-
niku HBsAg i pojawienia się anty-HBs (serokonwer-
sję) ocenia się na 1–3% rocznie.

Faza 4, zapalenia bez obecności antygenu HBe (wcze-
śniej HBeAg-ujemne przewlekłe zapalenie wątroby) 
– u ok. 10–30% chorych po serokonwersji HBeAg
do anty-HBe utrzymuje się aktywny stan zapalny 
w wątrobie. Obecne są przeciwciała anty-HBe, a HBV 
DNA wykazuje znaczną zmienność wartości powyżej 
2000 IU/ml, aktywność ALT może być okresowo pod-
wyższona i obserwuje się zmiany martwiczo-zapalne 
w wątrobie. Zwykle stwierdza się też umiarkowane do 
znaczącego zaawansowanie choroby wątroby (ocenia-
ne metodami nieinwazyjnymi). Okresy zaostrzeń są
przeplatane okresami remisji, co jest najważniejszą 
cechą tej fazy zakażenia. U większości chorych w tej 
fazie wykrywa się mutacje w genie precore/core pro-
moter HBV, co wiąże się z niemożnością syntezy HBe-
Ag. Występuje wysokie ryzyko HCC oraz progresji do 
marskości wątroby. 

Faza 5, z niewykrywalnością antygenu HBs (zaka-
żenie utajone, occult hepatitis B infection, OBI, okres 
po utracie HBsAg) jest niejednorodna pod względem 
charakterystyki – najczęściej przebiega z  niewykry-
walnym lub okresowo niskim stężeniem HBV DNA
w surowicy i z jego obecnością w wątrobie. W surowicy 
występują przeciwciała anty-HBc (total) z obecnością 
lub bez przeciwciał anty-HBs. Pacjenci w tej fazie to 
niehomogenna grupa osób. Najczęściej faza ta dotyczy
osób po utracie HBsAg (1–3%/rok), u których przez 
okres wielu miesięcy, a nawet lat, może utrzymywać 
się niskie lub tylko okresowo wykrywalne stężenie 
HBV DNA. Utrata HBsAg wiąże się ze zmniejszeniem
ryzyka rozwoju marskości wątroby i  jej niewydolno-
ści, chociaż ryzyko wystąpienia HCC nadal jest pod-
wyższone w porównaniu z populacją ogólną. Stan im-
munosupresji może prowadzić do reaktywacji wirusa.
Kolejną grupą są chorzy zakażeni wariantami wirusa 
zdolnymi do syntezy zmienionych strukturalnie czą-
stek HBsAg nierozpoznawanych przez powszechnie 
stosowane testy (tzw. S-escape, S-promoter, splice va-
riants). U tych chorych trwa replikacja HBV, a choro-
ba postępuje. Ostatnią i najgorzej scharakteryzowaną 
grupą chorych są przypadki tzw. seronegatywnego 
OBI (ang. occult hepatitis B virus infection), gdzie poza
wykrywalnym HBV DNA nie stwierdza się obecności 
przeciwciał anty-HBc i anty-HBs [14].
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HBeAg(+) HBeAg(-) HBsAg(-)

zakażenie zapalenie zakażenie zapalenie

faza 1 faza 2 faza 3 faza 4 faza 5

Stężenie HBsAg wysokie wysokie/

średnie

niskie* średnie ujemne

HBV DNA >107 IU/ml 104–107 IU/ml <2000 IU/ml** >2000 IU/ml Niskie lub  
niewykrywalne

ALT prawidłowe podwyższone prawidłowe podwyższone prawidłowe

Zaawansowanie  
choroby (biopsja,  
metody nieinwazyjne) 

Brak/

minimalne

Umiarkowane/

duże

Brak Umiarkowane/

duże

Brak

Wcześniejsza  
terminologia fazy

tolerancji immu-
nologicznej

immunoreaktywna nieaktywnego 
nosicielstwa

HBeAg(-) 
PWZW-B

Utajone zakaże-
nie HBV***

* Zwykle <1000 IU/ml świadczy o dobrej kontroli immunologicznej zakażenia. 
** Możliwe są uktuacje HBV w zakresie 2000 – 20 000 IU/ml.
*** Faza niehomogenna, anty-HBc total dodatni, utrata HBsAg ujemny z uzyskania kontroli immunologicznej (m.in. utrata samoistna; wyleczenie 
funkcjonalne po leczeniu), lecz może wynikać z obecności zmienionych strukturalnie cząstek HBsAg przy obecnej replikacji wirusa.

• rozpoznano zakażenie wirusem zapalenia wą-
troby typu C (ang. hepatitis C virus, HCV) lub 
ludzkim wirusem niedoboru odporności (ang. 
human immunodeciency virus, HIV),

• jest wywiad uzależnienia od narkotyków lub al-
koholu,

• rozpoznano chorobę związaną z  decytem od-
porności,

• planowane jest włączenie terapii lekami o dzia-
łaniu immunosupresyjnym, w tym lekami biolo-
gicznymi [16, 17].

Badaniami przesiewowymi w kierunku obecności
HBsAg powinni być objęci imigranci na zasadach 
ustalonych dla obywateli polskich. Osoby z decytem 
odporności, planowane do terapii lekami o działaniu 
immunosupresyjnym, w tym lekami biologicznymi,
powinny mieć wykonane badania w kierunku obec-
ności przeciwciał dla antygenu rdzeniowego HBV (an-
ti-HBc) niezależnie od testowania obecności HBsAg.

W latach 70-tych i 80-tych ubiegłego wieku Pol-
ska należała do krajów o dość wysokiej zapadalności 
na zakażenia HBV (rozpoznawano kilkadziesiąt tysię-
cy zakażeń HBV rocznie). Oznacza to, że duża część 
spośród ówczesnych zakażeń pozostaje nadal nie-
rozpoznana, stanowiąc potencjalny rezerwuar HBV, 
co uzasadnia kontynuowanie programu szczepień 

TABELA 1. Terminologia i kryteria faz przewlekłego zakażenia HBV

WYKRYWANIE ZAKAŻEŃ HBV

Polska należy do krajów o  niskiej zapadalności na 
zakażenia HBV. W  2025 roku zarejestrowano łącz-
nie 3496 przypadków wirusowego zapalenia wątroby
typu B, w tym 32 przypadki ostrego zapalenia wątro-
by typu B, przy zapadalności OWZW-B wynoszącej 
0,09/100 000 ludności. Powyższa sytuacja jest długo-
falowym efektem programu obowiązkowych szcze-
pień noworodków,  który został stopniowo wdrożony 
w latach 1994–1996, a w kolejnych latach objął nasto-
latków, personel medyczny i osoby kwalikowane do 
planowych inwazyjnych procedur medycznych [15].

Wykrywanie zakażeń HBV umożliwiające rozpo-
częcie leczenia powinno być traktowane obok szcze-
pień jako główna metoda eliminacji wirusa w  po-
pulacji polskiej. Badania przesiewowe w kierunku
obecności HBsAg w surowicy powinny być realizowa-
ne wśród wszystkich osób urodzonych przed rokiem 
1996 (w okresie poprzedzającym obowiązkowe szcze-
pienia noworodków) oraz u osób urodzonych w roku
1996 lub później, jeśli:

• istnieją wskazania medyczne (podwyższone ak-
tywności aminotransferaz lub choroba wątroby 
o nieustalonej etiologii),

• jest zwiększone ryzyko ekspozycji (zakażenie 
HBV w rodzinie, pracownicy medyczni),
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w aktualnej formie. Przemawia za tym także wykry-
wanie u  około 10% bezobjawowych dorosłych pa-
cjentów podstawowej opieki zdrowotnej w  Polsce 
obecności w surowicy przeciwciał anty-HBc, co wska-
zuje na przebyte/utajone zakażenie HBV [18]. W do-
bie stosowania terapii immunosupresyjnych, w  tym 
biologicznych, należy pamiętać o ryzyku jatrogennej 
reaktywacji utajonego zakażenia HBV [19]. Stąd za-
lecenie badań przesiewowych w kierunku obecności 
anty-HBc u chorych kwalikowanych do leczenia im-
munomodulującego o wysokim potencjale reaktywa-
cji HBV [20, 21].

CELE LECZENIA ZAKAŻENIA HBV 

O skutecznym leczeniu wirusowego zapalenia wątroby 
typu B (WZW-B) można mówić po uzyskaniu trwale 
niewykrywalnego HBsAg oraz HBV DNA bez potrze-
by kontynuacji terapii oraz ustabilizowaniu się stanu
klinicznego osoby zakażonej HBV. Kolejnymi etapa-
mi terapii prowadzącymi do osiągnięcia tego celu jest 

uzyskanie kontroli wirusologicznej, immunologicznej 
i genetycznej (Rycina 1). W cyklu życiowym wirusa 
HBsAg powstaje w oparciu o kowalencyjnie zamknię-
te koliste DNA (cccDNA) i zintegrowane HBV DNA,
co oznacza, że warunkiem całkowitej, trwałej utraty 
HBsAg jest zlikwidowanie rezerwuarów replikacji 
HBV, w tym cccDNA i zintegrowanego HBV DNA [22, 
23, 24]. Uzyskanie kontroli immunologicznej zwykle
pozwala na zaprzestanie terapii, ale dopiero kontro-
la genetyczna pozwala na uzyskanie pewności co do 
całkowitego wyeradykowania zakażenia z organizmu. 
Pomimo że współczesne metody terapeutyczne bar-
dzo rzadko pozwalają na uzyskanie kontroli genetycz-
nej, to już samo osiągnięcie kontroli wirusologicznej 
umożliwia zmniejszenie ryzyka śmierci związanego 
z marskością, niewydolnością wątroby lub rakiem
wątrobowokomórkowym, pod warunkiem trwałej su-
presji HBV. Dzięki temu staje się możliwe osiągnięcie 
kluczowych z punktu widzenia zdrowia publicznego 
celów, jakimi są wydłużenie czasu i poprawienie jako-
ści życia oraz ograniczenie szerzenia się zakażeń HBV 
(Rycina 1).

RYCINA 1. Cele leczenia WZW-B
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METODY OCENY ZAAWANSOWANIA CHOROBY 

Powszechnie wykorzystywanymi w  ocenie stopnia 
uszkodzenia wątroby u zakażonych HBV są pomiary
w surowicy aktywności aminotransferazy alaninowej 
(ALT) i  asparaginianowej (AST). Spośród wskaźni-
ków laboratoryjnych zastosowanie w ocenie progresji 
choroby znajduje pomiar w surowicy stężenia alfa-fe-
toproteiny (AFP). Dla przewlekle zakażonych HBV 
opracowano proste i  czułe skale kliniczne służące 
ocenie ryzyka wystąpienia HCC oraz selekcji kandy-
datów do nadzoru onkologicznego, m.in. PAGE-B.
Natomiast do oceny struktury tkanki wątrobowej wy-
korzystywane są metody obrazowania takie jak ultra-
sonograa (USG), tomograa komputerowa (TK), 
rezonans magnetyczny (RM).

Zaawansowanie choroby wątroby u  zakażonych 
HBV powinno być oceniane przede wszystkim z wy-
korzystaniem elastograi wątroby pozwalającej na 
nieinwazyjne pomiary sztywności tkanki wątrobo-
wej (ang. liver stiness measurement, LSM). Dzię-
ki łatwości wykonania, coraz większej dostępności 
oraz możliwości powtarzania procedury z  dowolną 

częstotliwością powinna ona być podstawową meto-
dą oceny zaawansowania choroby wątroby. Badanie 
może być wykonywane z wykorzystaniem elastograi 
przejściowej z kontrolą drgań (ang. vibration-control-
led transient elastography, VCTE), elastograi fali po-
przecznej (ang. shear wave elastography, SWE) lub ob-
razowania impulsu siły promieniowania akustycznego 
(ang. acoustic radiation force impulse imaging, ARFI).
Uzyskane wyniki pomiarów LSM mogą różnić się 
w zależności od zastosowanej techniki, a także przy-
czyny choroby wątroby. Jednak ze względów praktycz-
nych przyjęto za Europejskim Towarzystwem Badań
nad Chorobami Wątroby (ang. European Association 
for the Study of the Liver, EASL) ujednolicone warto-
ści graniczne LSM dla oceny zaawansowania choroby 
wątroby u zakażonych HBV wraz z odpowiadającymi
im stopniami włóknienia w skali Metavir oceny histo-
logicznej bioptatu wątroby (Tabela 2) [2]. Należy jed-
nak pamiętać, że pomimo dużej swoistości i czułości, 
u około 10% wyniki LSM mogą być niejednoznaczne
lub stać w sprzeczności ze stanem klinicznym, co sta-
nowi wskazanie do biopsji i oceny histologicznej tkan-
ki wątrobowej.

TABELA 2. Wartości graniczne LSM zaawansowania choroby wątroby u zakażonych HBV wraz z odpowiadającymi im stopniami 
włóknienia w skali Metavir oceny histologicznej bioptatu wątroby; modykacja wg. EASL [2]

Choroba wątroby Skala Metavir LSM

istotna >F1 >7 kPa

zaawansowana >F2 >8 kPa

marskość F4 >11 kPa

Ocena histologiczna materiału biopsyjnego wątro-
by może nadal być wykorzystywana, zwłaszcza przy
kwalikacji do leczenia i  w  przypadku wątpliwości 
diagnostycznych związanych z nakładającymi się in-
nymi chorobami wątroby [25]. Jednak wykorzystanie 
biopsji jako metody inwazyjnej należy ograniczać do
sytuacji, gdy wynik oceny histologicznej może mieć 
wpływ na dalsze postępowanie kwalikacyjne do le-
czenia (na przykład u pacjenta z LSM ≤7 kPa).

Wskaźnik stosunku aktywności aminotransfera-
zy asparginianowej (AST) do liczby płytek krwi (ang. 
AST-platelet ratio index, APRI) i  indeks włóknienia 
wątroby-4 (ang. brosis-4 index for liver brosis, FIB-4) 
mogą być wykorzystywane jako alternatywa dla LSM
[26, 27]. Jednak ze względu na znacznie mniejszą 
precyzję, ich stosowanie powinno mieć miejsce tylko 

w przypadku braku możliwości wykonania LSM lub 
dostępu do wyników LSM i tylko w celu wyklucze-
nia populacji chorych z marskością [28]. Ze względu 
na mniejszą czułość, dla zachowania bezpieczeństwa 
chorych, wartości graniczne wykluczające marskość 
powinny być zaniżone w stosunku do dostępnych
danych z piśmiennictwa do poziomów w przypadku 
APRI <0,5 i FIB-4 <0,7 [2]. W przypadku dzieci nale-
ży rozważyć jeszcze niższe wartości graniczne.

KWALIFIKACJA DO LECZENIA 

Leczenie WZW-B należy rozważyć u każdej osoby
z wykrytym w surowicy HBsAg, niezależnie od czasu, 
jaki upłynął od wykonania badania w tym kierunku 
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i niezależnie od statusu HBeAg/anty-HBe, u której:
1. Pomiary LSM przekraczają 8 kPa (F3 lub F4 w ska-

li Metavir), o ile ma wykrywalne w surowicy HBV 
DNA na jakimkolwiek poziomie.

2. Rozpoznano HCC, nawet jeśli HBV DNA jest nie-
wykrywalne [29].

3. Stwierdzono stężenie HBV DNA powyżej 2000 IU/ ml 
oraz spełnia jedno z następujących kryteriów:

• LSM powyżej 7 kPa lub obraz histologiczny wska-
zujący na włóknienie na poziomie przynajmniej 
F1 w skali Metavir (ograniczone możliwości róż-
nicowania F0 z F1 przy LSM ≤7 kPa),

lub 
• aktywność ALT powyżej górnej granicy normy 

(GGN), [30],
lub

• znajduje się w  immunosupresji wynikającej 
z choroby albo stosowanego leczenia [31, 32],

lub
• ma zwiększone ryzyko HCC wynikające z koin-

fekcji HCV, HDV, albo HIV, choroby stłuszcze-
niowej wątroby, albo wywiadu rodzinnego HCC 
[2, 33, 34, 35].

RYCINA 2. Schemat kwalikacji do leczenia i postępowania w przypadku nieleczenia

Chorzy, którzy nie rozpoczęli leczenia z racji nie-
spełniania kryteriów kwalikacyjnych lub jakiego-
kolwiek innego powodu z  niskim zaawansowaniem 
choroby wątroby (LSM ≤7 kPa), powinni co 12 mie-
sięcy mieć oznaczane stężenie HBV DNA i aktywność 
ALT. U chorych z zaawansowaną chorobą wątroby
(LSM >7 kPa) wizyty kontrolne należy zaplanować co 
6 miesięcy i powinny one dodatkowo uwzględniać ba-
danie USG i LSM oraz oznaczenie w surowicy stężenia 
AFP i HBsAg (qHBsAg).

REKOMENDOWANE LEKI WYBÓR LEKU 

Obecnie w pierwszej linii leczenia PWZW-B do wy-
boru są dwie opcje terapeutyczne:

• doustne analogi nukleozydowe lub nukleotydo-
we (AN),

• pegylowany interferon alfa (PegIFNα).
Stosowanie PegIFNα, zwłaszcza w krajach europej-

skich, jest obecnie marginalne, ze względu na wycofa-
nie leku przez producenta oraz z uwagi na dominację
w Europie chorych z PWZW-B z niewykrywalnym 
HbeAg, u których skuteczność interferonoterapii jest 
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mniejsza w porównaniu z chorymi, u których HBe-
Ag jest wykrywany. Jednak pewne cechy tego leku, 
jak chociażby zdeniowany czas terapii czy trwalsza 
odpowiedź na leczenie, sprawiają, że może być rozwa-
żany po starannym omówieniu z pacjentem wad i za-
let interferonoterapii, której dostępność jest aktualnie 
bardzo ograniczona [36]. Warto też zwrócić uwagę na 

fakt, że większość badanych współcześnie nowych le-
ków do terapii WZW-B jest testowanych w skojarze-
niu z PegIFNα, nie można więc wykluczyć powrotu do 
tego leku jako wspomagającego nowe opcje terapeu-
tyczne. W Tabeli 3 przedstawiono porównanie terapii 
z wykorzystaniem AN i PegIFNα. 

TABELA 3. Porównanie terapii z wykorzystaniem AN i PegIFNa

AN (ETV, TDF, TAF) PegIFNa

Mechanizm terapii
Hamowanie progresji choroby poprzez 
długotrwałą supresję replikacji HBV

Indukowanie trwałej odpowiedzi immunolo-
gicznej po stosunkowo krótkim leczeniu

Schemat leczenia Doustnie raz na dobę Podskórnie raz w tygodniu

Czas trwania terapii Nieokreślony 48 tygodni

Objawy uboczne Nieliczne Liczne i poważne

Przeciwwskazania Nieliczne Liczne

Siła działania przeciwwi-
rusowego

Duża Stosunkowo mała

Serokonwersja w ukła-
dzie HBeAg/anty-HBe

Mały odsetek leczonych, zwłaszcza na 
początku terapii

Mały odsetek do umiarkowanego w wybranej 
grupie pacjentów

Eliminacja HBsAg Mały odsetek leczonych Mały odsetek leczonych

Lekooporność Rzadko po TDF, TAF, ETV Nie opisano

Ze względu na silny efekt przeciwwirusowy i do-
skonały prol bezpieczeństwa preferowaną aktualnie
opcją terapeutyczną są AN. Wybór optymalnego AN 
powinien uwzględniać charakterystykę leku, choroby 
współistniejące oraz preferencje pacjenta. Dostępne 
AN dzielimy na:

• AN o wysokiej barierze genetycznej i niskim ry-
zyku oporności: 
• nukleozydowy – entekawir (ETV), 
• nukleotydowe – tenofowir disoproxil (TDF)

i alafenamid tenofowiru (TAF),
• AN o niskiej barierze genetycznej i wysokim ry-

zyku oporności: 
• nukleozydowe – lamiwudyna (LAM) i emtry-

cytabina, 
• nukleotydowe – adefovir dipivoxil.

Z uwagi na gorszą skuteczność i/lub ryzyko rozwo-
ju lekooporności AN o niskiej barierze genetycznej nie
są obecnie rekomendowane jako leki pierwszego rzu-
tu. Wyboru dokonuje się pomiędzy ETV, TDF i TAF. 

Pacjent wcześniej leczony LAM powinien otrzymać 
TDF lub TAF, ponieważ ryzyko krzyżowej oporności
na ETV jest duże i narasta wraz z czasem stosowania 
leku [37]. W  celu przełamania tego zjawiska można 
zastosować podwójną dawkę dobową ETV, czyli 1 mg 
zamiast rutynowej 0,5 mg.

Z uwagi na porównywalną skuteczność i  bardzo 
znikome ryzyko powstania lekooporności, zwłaszcza 
w odniesieniu do tenofowiru [38], u pacjentów leczo-
nych pierwszorazowo decyzja o wyborze leku może
być podyktowana chorobami i  stanami współistnie-
jącymi [39]. W  przypadku przewlekłej niewydolno-
ści nerek i/lub choroby metabolicznej kości preferuje 
się stosowanie ETV. Jednak lek ten jest niewskaza-
ny w ciąży z uwagi na brak wystarczających danych 
o prolu bezpieczeństwa u ciężarnych i wpływie ETV 
na przenoszenie zakażenia z matki na dziecko. Jeże-
li leczenie kobiety ciężarnej jest konieczne, a korzyść
z leczenia przewyższa ryzyko dla płodu, lekiem z wy-
boru jest TDF lub TAF.
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Skuteczność TDF i TAF oraz prol bezpieczeństwa 
są porównywalne, aczkolwiek TAF, jeśli dostępny, po-
winien być preferowany u chorych z wysokim zagro-
żeniem osteoporozą. Aktualnie TAF w postaci skoja-
rzonej z  emtrycytabiną i  inhibitorami proteazy HIV 
przeznaczony jest do leczenia antyretrowirusowego 
z lub bez współistniejącego zakażenia HBV. TDF po-
zostaje lekiem z wyboru w monoinfekcji HBV. Dawka
dobowa to 1 tabletka zawierająca 245 mg dizoproksylu 
tenofowiru.

Dawkowanie zarówno ETV, jak i TDF należy do-
stosować do wartości przesączania kłębuszkowego
(EGFR). Przy EGFR 30–49 ml/min tabletkę należy 
podawać co 2-gi dzień, przy EGFR 10–29 ml/min co 
3-ci dzień, a  u  osób dializowanych raz w  tygodniu 
bezpośrednio po dializie. Nie ma konieczności mody-
kowania dawek leków ze względu na niewydolność 
wątroby.

MONITOROWANIE TERAPII 

Monitorowanie skuteczności terapii przeciwwirusowej

Skuteczność terapii monitorujemy zgodnie z  celami 
leczenia przedstawionymi w Cele leczenia zakażenia 
HBV (s. 9), co obejmuje ocenę aktywności ALT, HBV 
DNA, parametrów serologicznych – HBsAg/anty-HBs
(ewentualnie HBeAg/anty-HBe), a  także dodatkowo 
ocenę zaawansowania choroby wątroby i nadzór pod 
kątem ryzyka wystąpienia HCC.

Ocena aktywności ALT i ilościowy pomiar HBV
DNA powinny być dokonywane w  chwili rozpoczę-
cia terapii i podczas jej trwania co 3–6 miesięcy do 
uzyskania supresji replikacji wirusa poniżej poziomu 
wykrywalności HBV DNA i normalizacji aktywności
ALT, a następnie, w zależności od zaawansowania cho-
roby wątroby i adherencji do leczenia, co 6–12 mie-
sięcy. Częstsze monitorowanie jest zalecane w  razie 
wystąpienia wzrostu aktywności ALT i/lub wykrywal-
ności HBV DNA. 

Status HBsAg należy monitorować ilościowo (qu-
antitative HBsAg, qHBsAg) przed leczeniem, a potem 
co 12 miesięcy oraz w przypadku planowanego zakoń-
czenia terapii. U chorych, u których HBsAg jest nie-
wykrywalny, kolejne badanie jakościowe należy prze-
prowadzić po przynajmniej 3 miesiącach, co pozwala 
rozważyć zakończenie terapii. W przypadku decyzji
o kontynuowaniu terapii należy oznaczać stężenie an-
ty-HBs w odstępie przynajmniej 3 miesięcy, co może 

dać ostateczny argument do zakończenia leczenia 
przeciwwirusowego, zgodnie z  zasadami opisanymi 
w Zakończenie skutecznej terapii (s. 14). 

W rzadkich w populacji polskiej przypadkach cho-
rych z wyjściowo dodatnim HBeAg można monitoro-
wać status HBeAg/anty-HBe w celu udokumentowa-
nia serokonwersji, co jednak pozostaje bez wpływu na 
postępowanie terapeutyczne i decyzję o zakończeniu
leczenia.

Monitorowanie w kierunku HCC

Monitorowanie w kierunku HCC w  trakcie leczenia 
AN powinno obejmować wykonywanie jednocza-
sowo pomiarów stężenia AFP w  surowicy i badania 
USG wykonywanego przez doświadczonego ultraso-
nograstę. W przypadku trudności technicznych lub 
interpretacyjnych dotyczących obrazu USG, a  także 
w  przypadku podwyższonego stężenia AFP, zamiast 
USG lub w uzupełnieniu do tego badania należy wy-
korzystać inne badania obrazowe (4-fazowe CT lub 
RM z kontrastem) [40, 41; 42]. U chorych z zaawan-
sowaniem choroby wątroby odpowiadającym F3-F4 
(LSM>8 kPa) lub niższym, jeśli są obarczeni czynni-
kami ryzyka HCC przedstawionymi w Kwalikacja do 
leczenia (s. 10), badania należy wykonywać co 6 mie-
sięcy, a u pozostałych chorych co 12 miesięcy. W tych 
samych punktach czasowych zasadne jest dokonywa-
nie oceny zaawansowania choroby wątroby poprzez 
wykonanie LSM. Zmniejszenie wartości LSM wska-
zuje na zahamowanie progresji choroby oraz zmniej-
szenie ryzyka rozwoju marskości, HCC, klinicznie
istotnego nadciśnienia wrotngo i  żylaków przełyku 
wysokiego ryzyka [43, 44]. Wiedza o  zmniejszeniu 
wartości LSM może być też silnym czynnikiem moty-
wującym pacjenta do kontynuacji leczenia. Wstępne
wyniki badań wskazują, że zastosowanie nowych mar-
kerów HCC (m.in. PIVKA-II), szczególnie jako skła-
dowych algorytmów diagnostycznych (np. GAAD), 
może zwiększyć czułość nadzoru onkologicznego,
zwłaszcza w zakresie zmian zmian małych (do 2 cm).

W  przypadku stwierdzenia zmiany ogniskowej 
o  średnicy mniejszej niż 1 cm wykonuje się badanie 
USG co 3 miesiące, a w przypadku zwiększenia roz-
miarów lub zmiany jej charakteru, chorego należy 
skierować na czterofazowe badanie TK lub RM z kon-
trastem z oceną zmiany ogniskowej wg skali LI-RADS 
[42]. Jeżeli zmiana ogniskowa w powtarzanych bada-
niach USG jest stabilna po roku obserwacji, można 
powrócić do kontroli przeprowadzanej w odstępach 
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6-miesięcznych. Jeśli w przesiewowym badaniu USG 
stwierdza się zmianę ogniskową o  średnicy przynaj-
mniej 1 cm, należy przeprowadzić czterofazowe, dy-
namiczne badanie TK lub RM z kontrastem z oceną
w  skali LI-RADS [41, 42]. Wzmożone unaczynienie 
guza uwidocznione w  fazie tętniczej z  następczym 
wypłukaniem kontrastu w  fazie żylnej lub późnej 
świadczy o rozpoznaniu HCC (LI-RADS 4 i LI-RADS
5). Jeżeli obraz radiologiczny nie spełnia tych kryte-
riów (LI-RADS 3), należy powtórzyć badanie obra-
zujące techniką RM z  zastosowaniem kontrastu he-
patotropowego (najczęściej stosowanym kontrastem
hepatotropowym jest gadolinium-etylo-benzyl-die-
tylenotriaminowy, Gd-EOB-DTPA) i  ewentualnie 
powtórzyć takie badanie po kolejnych 3 miesiącach 
[42]. W metaanalizie badań pacjentów z przewlekłym
zakażeniem HBV leczonych AN udokumentowano, że 
leczenie TDF wiązało się z  istotnie większą redukcją 
ryzyka HCC niż leczenie entekawirem [45].

Monitorowanie bezpieczeństwa terapii

Monitorowanie bezpieczeństwa terapii AN odby-
wa się w oparciu o charakterystykę produktu [46,
47, 48]. Rekomendowane AN charakteryzuje dobry 
prol bezpieczeństwa niezależnie od zaawansowania 
choroby wątroby [49]. W przypadku TDF potencjal-
nym najpoważniejszym objawem niepożądanym jest
działanie nefrotoksyczne, zwłaszcza u chorych z wyj-
ściowo upośledzoną czynnością nerek, zatem podczas 
jego stosowania należy regularnie co 3–6 miesięcy 
monitorować stężenie i klirens kreatyniny, stężenie
fosforanów w surowicy krwi i moczu oraz wydalanie 
białka z moczem [50]. Długotrwałe stosowanie TDF 
poprzez upośledzenie wchłaniania reabsorpcyjnego 
fosforanów prowadzacego do hipofosfatemii może
skutkować zmniejszeniem gęstości mineralnej kości 
ze wzrostem ryzyka osteopenii. Dotyczy to zwłaszcza 
starszych pacjentów oraz kobiet po menopauzie, dla-
tego w tych grupach chorych wskazane jest okresowe
badanie osteodensytometryczne [51]. U chorych sto-
sujących TAF, zwłaszcza z nadciśnieniem i cukrzycą, 
występuje ryzyko dyslipidemii i  związanych z  tym 
zdarzeń sercowo-naczyniowych, dlatego zaleca się
kontrolę prolu lipidów podczas leczenia [52]. Należy 
też pamiętać, że u chorych z niewydolnością wątro-
by podczas terapii AN opisywano rzadkie przypadki 
kwasicy mleczanowej [49].

PRZERWANIE TERAPII 

Po nieplanowanym, związanym z brakiem adherencji, 
przerwaniu terapii można rozważyć jej wznowienie
poprzez przeprowadzenie kwalikacji od początku 
zgodnie z opisanymi zasadami i kryteriami, a w  sy-
tuacji gdy przyczyną przerwania był niezależny od 
pacjenta brak leku, to należy jak najszybciej zastąpić
go alternatywnym lekiem (TDF za ETV lub ETV za 
TDF). Jeśli to niemożliwe, to leczenie bez ponownej 
kwalikacji (bez konieczności spełnienia kryteriów 
włączenia) można wznowić niezależnie od długości
przerwy w terapii, jeśli w ostatnim badaniu HBV DNA 
było niewykrywalne, ponieważ prawdopodobieństwo 
substytucji prowadzącej do lekooporności jest bardzo 
niskie [53].

NIEPOWODZENIE TERAPEUTYCZNE 

Jeśli po 6 miesiącach leczenia stężenie HBV DNA 
w surowicy nie uległo przynajmniej 10-krotnemu ob-
niżeniu (1 logarytm dziesiętny), to po wykluczeniu 
nieadherencji terapię należy uznać za nieskuteczną.
W  takiej sytuacji dotychczas stosowany lek należy 
zmienić na inny dostępny analog o wysokiej skutecz-
ności (na przykład TDF lub TAF na ETV oraz ETV na 
TDF lub TAF). Jeśli po kolejnych 6 miesiącach HBV
DNA jest wykrywalne, to po wykluczeniu nieadhe-
rencji należy rozważyć skojarzone leczenie TDF lub 
TAF z ETV.

ZAKOŃCZENIE SKUTECZNEJ TERAPII 

Za pełny sukces terapii przeciwwirusowej należałoby
uznać wyeliminowanie cccDNA, co jednak zdarza się 
rzadko i jest trudne do monitorowania w warunkach 
praktyki klinicznej [22, 23, 24]. Z tego względu uzna-
jemy terapię zakażenia HBV za skuteczną, jeśli HBsAg
przestaje być wykrywalny w surowicy, zwłaszcza jeśli 
towarzyszy temu wzrastające stężenie przeciwciał an-
ty-HBs.   

Biorąc powyższe pod uwagę, zakończenie lecze-
nia można rozważyć po wykazaniu niewykrywalności 
HBsAg w dwóch badaniach wykonanych w odstępie 
przynajmniej 3 miesięcy. Terapię należy zakończyć 
zwłaszcza po stwierdzeniu narastania stężenia anty-
-HBs ocenionego w  przynajmniej 2 badaniach ilo-
ściowych lub jakościowych (w  pierwszym badaniu 
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anty-HBs niewykrywalne, a w drugim wykrywalne) 
wykonanych w odstępie przynajmniej 3 miesięcy. 

Ze względu na ryzyko dekompensacji zagrażają-
cej życiu zakończenie leczenia jest przeciwwskazane
u  chorych z  marskością niewyrównaną aktualnie lub 
z wywiadem dekompensacji [54]. Uwzględniając brak 
wystarczających danych, przerwanie terapii jest również 
przeciwwskazane u chorych z immunosupresjąwynika-
jącą z choroby (w tym żyjących z HIV) lub terapii. Le-
czenie u chorych z tych populacji powinno być konty-
nuowane niezależnie od statusu HBsAg/anty-HBs.

U chorych z wykrywalnym HBsAg zakończenie le-
czenia jest możliwe nie wcześniej niż po upływie 3 lat 
od uzyskania niewykrywalności HBV DNA w trakcie 
leczenia, ale wyłącznie u takich, którzy w chwili roz-
poczęcia leczenia nie mieli rozpoznanej marskości
(LSM nie przekraczało 11 kPa, a w przypadku braku 
wyniku LSM mieli APRI<0,5 i FIB-4<0,7) [2, 26, 27]. 
W tej grupie najlepiej rokują chorzy ze stężeniem HB-
sAg poniżej 1000 IU/ml [55].

MONITOROWANIE PO TERAPII 

Dane z  długoterminowych obserwacji chorych po 
utracie HBsAg w  wyniku terapii przeciwwirusowej 
są ograniczone. Natomiast jest udokumentowane, że 
u chorych z wykrywalnym HBsAg po zaprzestaniu te-
rapii przeciwwirusowej może dochodzić do nawrotu 
replikacji HBV, co uzasadnia ponowne leczenie. Zda-
rza się to z reguły w pierwszym roku po zakończeniu 
terapii, przy czym po terapii TDF wcześniej i z wyższą
częstością niż po ETV. Niezależnie od tego koniecz-
ne jest monitorowanie progresji choroby wątroby 
z uwzględnieniem zagrożenia HCC [2, 56, 57]. 

W ramach monitorowania nawrotu zakażenia na-
leży oceniać w  surowicy aktywności ALT i  stężenia 
HBV DNA po miesiącu, a następnie po 3, 6 i 12 mie-
siącach od zakończenia terapii. Jeśli w tym czasie nie 
doszło do nawrotu, aktywność ALT powinna być mo-
nitorowana w odstępach 3–6-miesięcznych. W przy-
padku chorych z czynnikami ryzyka HCC (zob. Kwa-
likacja do leczenia, s. 10) powinno to odbywać się 
w ramach specjalistycznej, a u pozostałych chorych
w  ramach podstawowej opieki zdrowotnej. Jeśli na-
stąpi wzrost aktywności ALT, należy ocenić obecność 
HBV DNA; jeśli jest wykrywalne, należy rozważyć po-
nowną kwalikację do leczenia, a jeśli niewykrywalne
– rozpocząć diagnostykę w kierunku innych chorób 
wątroby. 

Równolegle z monitorowaniem nawrotu zakaże-
nia konieczne jest monitorowanie w kierunku HCC 
poprzez wykonywanie jednoczasowo oceny stężenia 
AFP w surowicy i badania USG wykonywane przez
doświadczonego ultrasonograstę. W  przypadku 
trudności technicznych lub interpretacyjnych, a także 
w  przypadku podwyższonego stężenia AFP, zamiast 
USG lub w uzupełnieniu do tego badania należy wy-
konać inne badania obrazowe (czterofazowe CT lub 
MR z kontrastem z oceną zmiany ogniskowej wg ska-
li LI-RADS). U chorych z zaawansowaniem choroby 
wątroby odpowiadającym F3-F4 (LSM>8 kPa) lub
niższym, jeśli są obarczeni czynnikami ryzyka HCC 
(zob. Kwalikacja do leczenia, s. 10), badania należy 
wykonywać co 6 miesięcy, a u pozostałych chorych co 
12 miesięcy. W tych samych punktach czasowych za-
sadne jest dokonywanie oceny zaawansowania choro-
by wątroby poprzez wykonanie LSM, którego wzrost 
wartości zwiększa ryzyko HCC.

W przypadku stwierdzenia w trakcie monitorowa-
nia zmiany ogniskowej o średnicy <1 cm należy wy-
konywać badanie USG co 3 miesiące. Jeśli ta zmiana 
zwiększa rozmiary lub zmienia charakter, chorego 
należy skierować na czterofazowe badanie metodą
tomograi komputerowej (TK) lub rezonansu magne-
tycznego (RM) z kontrastem, którego wynik powinien 
być oceniany w pięciostopniowej skali LI-RADS [41, 
42, 58, 59]. Jeżeli zmiana ogniskowa w powtarzanych
badaniach USG jest stabilna, po roku obserwacji moż-
na powrócić do kontroli przeprowadzanej w  odstę-
pach 6-miesięcznych. 

Jeśli w przesiewowym badaniu USG stwierdza się
guz ≥1 cm, należy wykonać czterofazowe, dynamicz-
ne badanie TK lub RM z kontrastem z oceną w ska-
li LI-RADS [58, 59]. Wzmożone unaczynienie guza, 
uwidocznione w fazie tętniczej z następczym wypłu-
kaniem kontrastu w fazie żylnej lub późnej, świadczy 
o rozpoznaniu HCC (LI-RADS 4 i LI-RADS 5). Gdy 
obraz radiologiczny nie spełnia tych kryteriów (LI-
-RADS 3), należy wykonać badanie obrazujące tech-
niką RM z zastosowaniem kontrastu hepatotropowego 
(najczęściej gadolinium-etylo-benzyl-dietylenotriami-
nowy, Gd-EOB-DTPA) i ewentualnie powtórzyć takie 
badanie za kolejne 3 miesiące [41, 42, 58, 59, 60].

POSTĘPOWANIE W OSTRYM WZW TYPU B

Ostre wirusowe zapalenie wątroby typu B może być 
jawne klinicznie lub bezobjawowe. Obecnie OWZW-B 
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obserwuje się w Polsce bardzo rzadko, głównie u nie-
szczepionych przeciw WZW-B dorosłych w wieku po-
wyżej 30 lat. U dzieci i osób dorosłych zaszczepionych 
zgodnie z kalendarzem szczepień choroba praktycznie
nie występuje. W przypadku manifestacji klinicznych 
(osłabienie, brak apetytu, żółtaczka, znaczny wzrost 
aktywności ALT i AST) u  dorosłych, utratę HBsAg 
i samowyleczenie obserwuje się w ponad 95% przy-
padków [2]. Z  tego powodu w  typowo przebiegają-
cych, niepowikłanych przypadkach OWZW-B nie za-
leca się leczenia przeciwwirusowego, gdyż nie wpływa 
ono na szybkość remisji klinicznej i eliminację HBsAg
[61, 62]. 

Leczenie AN jest natomiast uzasadnione u chorych 
z piorunującym lub ciężkim przebiegiem OWZW-B 
(0,1–0,5% przypadków WZW-B) z objawami niewy-
dolności wątroby, a zwłaszcza zaburzeniami krzepnię-
cia (INR> 1,5), a  także u chorych z przewlekłą cho-
robą wątroby, gdy jej zaawansowanie stwarza ryzyko 
dekompensacji. W tych grupach chorych leczenie AN
przyspiesza poprawę stanu klinicznego i  zmniejsza 
śmiertelność, a także potrzebę przeszczepienia wątro-
by, o ile zostanie wdrożone w momencie stwierdzenia 
objawów niewydolności wątroby (INR>1,5) [62, 63].
Włączenie terapii u chorego z rozwiniętą i zaawanso-
waną niewydolnością wątroby nie zmniejsza ryzyka 
przeszczepienia wątroby i zgonu [64, 65]. 

Terapia AN powinna być kontynuowana przynaj-
mniej do czasu eliminacji HBsAg na zasadach takich 
samych jak u  chorych z PWZW-B. Pomimo że naj-
ważniejsze badania nad skutecznością terapii prze-
ciwwirusowej w OWZW-B przeprowadzono z LAM,
to nowsze badania wskazują, że ETV i TDF są przy-
najmniej równie skuteczne i bezpieczne [65, 66]. Nie-
zależnie od stosowania AN, w każdym przypadku pio-
runującego lub ciężkiego OWZW-B należy rozważać
przeszczepienie wątroby w  trybie pilnym, zwłaszcza 
gdy niewydolność wątroby pogłębia się [67, 68].

POSTĘPOWANIE U ZAKAŻONYCH HDV

Wirus zapalenia wątroby typu D jest najmniejszym 
znanym wirusem patogennym dla człowieka, który
z uwagi na unikalną budowę (m.in. brak własnych en-
zymów, m.in. polimerazy, białka płaszcza) powoduje 
najbardziej agresywne wirusowe zapalenie wątroby.
W skali świata szacuje się, że zakażonych jest od 12 do
60 mln osób, co daje ok. 3–6% wśród chorych z HBsAg 
[69]. W Polsce liczba zakażonych nie jest określona. 

Aktualne dane epidemiologicznie sugerują, że zakaże-
nie jest rzadsze niż w innych krajach i dotyczy od 0,25% 
do 3% chorych HBsAg(+) w  zależności od regionu 
i metod badania [9, 12, 70]. W porównaniu z mono-
infekcją HBV współzakażeni HBV/HDV mają około 
4-krotnie wyższe ryzyko rozwoju marskości wątroby, 
3-krotnie wyższe ryzyko HCC i 1,5–3,3-krotnie wyż-
sze ryzyko zgonu [71, 72]. Przebieg kliniczny jest uza-
leżniony od czynników związanych z  gospodarzem, 
środowiskowych (alkohol, tytoń, zespół metaboliczny) 
oraz od sekwencji zakażenia. Jednoczesna koinfekcja 
HBV i HDV prowadzi do przewlekłego przebiegu cho-
roby u mniej niż 5% chorych, gdy tymczasem nadkaże-
nie HDV u osoby wcześniej zakażonej HBV zwiększa 
ryzyko chronicyzacji do ponad 90% [73].

Z uwagi na szybszy postęp choroby i wyższe ryzy-
ko powikłań wszystkie osoby z wykrywalnym HBsAg 
powinny być testowane w kierunku zakażenia HDV. 
Badanie to należy wykonać w momencie objęcia pa-
cjenta opieką, czyli w chwili rozpoznania zakażenia
HBV lub w ramach kwalikacji do leczenia WZW-B, 
a także w każdym przypadku zaostrzenia WZW-B oraz 
po ekspozycji parenteralnej lub seksualnej. U chorych 
z PWZW-B badanie przesiewowe powinno polegać
na wykrywaniu w  surowicy przeciwciał anty-HDV, 
a w każdym przypadku ich wykrycia należy potwier-
dzić replikację wirusa poprzez wykonanie HDV RNA 
zwalidowanym klinicznie i czułym testem reakcji poli-
merazy łańcuchowej z odwrotną transkrypcją (ang. re-
verse transcription polimerase chain reaction, RT-PCR). 
U chorych z  cechami ostrego WZW jednoczesna 
obecność przeciwciał anty-HBc-IgM będzie przema-
wiała za jednoczasowym zakażeniem (koinfekcją), 
natomiast brak tych przeciwciał przy wykrywalnym 
HDV RNA wskaże na nadkażenie HDV u  osoby 
wcześniej zakażonej HBV. W obu tych sytuacjach do-
datkowo należy ocenić stężenie HBV DNA, obecność 
HBeAg oraz zaawansowanie choroby wątroby. Meto-
dą referencyjną do ustalenia zaawansowania choro-
by jest nadal ocena histologiczna materiału z biopsji
wątroby, którą należy wykonać, gdy nie obserwuje się 
klinicznych cech marskości wątroby, a jej wynik może 
przesądzić o rozpoczęciu leczenia [33]. Metody niein-
wazyjnej oceny zaawansowania choroby wątroby ta-
kie jak LSM mogą być stosowane w zakażeniach HBV/ 
/HDV pod warunkiem uwzględnienia swoistych 
punktów odcięcia, które są mniej precyzyjnie określo-
ne niż w monoinfekcji HBV, co oznacza potencjalnie
niższą wartość diagnostyczną. Zgodnie z najnowszy-
mi danymi znaczące zaawansowanie choroby wątroby 
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jest prawdopodobne przy wartościach LSM nie mniej-
szych niż 10kPa, a wartości poniżej 6kPa praktycznie 
wykluczają zaawansowane włóknienie [74]. 

Leczenie należy rozważyću wszystkich zakażonych
HDV. Stosuje się leki podawane parenteralnie: PegIFNα 
(s.c., 1x w tyg., przez 48 tygodni, leczenie można wy-
dłużyć) lub bulewirtyd (BLV, s.c., co 24 godz., czas 
leczenia nie został określony). BLV jest pierwszym
w  swojej klasie lekiem blokującym wnikanie HDV 
do hepatocytów przez przyłączanie się polipeptydu 
współtransportującego taurocholan sodu (NTCP). Po 
72 tygodniach stosowania BLV odpowiedź wirusolo-
giczną obserwowano u około 70% chorych, a niewy-
krywalność HDV-RNA u około 30%. Podobną sku-
teczność obserwuje się u  chorych z  i bez marskości 
wątroby, jednak istnieje poważne ryzyko nawrotu re-
plikacji HDV po odstawieniu BLV [75]. 

W  doświadczonych ośrodkach klinicznych moż-
na rozważyć leczenie BLV również u chorych z mar-
skością zdekompensowaną, a w wybranych po-
pulacjach bez dekompensacji leczenie skojarzone 
PegIFNα+BLV. Niezależnie od tego chorzy spełniają-
cy kryteria kwalikacyjne przyjęte dla monoinfekcji 
HBV powinni otrzymać AN, a chorzy z marskością,
zwłaszcza zdekompensowaną, powinni być kwaliko-
wani do przeszczepienia wątroby. 

POSTĘPOWANIE U ZAKAŻONYCH HCV

W  regionach zwiększonego występowania zakażeń 
HBV i HCV częstość identykacji koinfekcji tymi wi-
rusami może być znaczna. Koinfekcja HCV u pacjenta 
zakażonego HBV pogarsza przebieg choroby wątroby 
i  zwiększa istotnie ryzyko rozwoju zaawansowanego 
włóknienia, HCC oraz zgonu związanego z chorobą
wątroby zarówno w porównaniu z osobami niezaka-
żonymi, jak i w monoinfekcji HBV lub HCV [14, 76]. 
Wspólne drogi przenoszenia obu wirusów oraz ryzy-
ko progresji choroby wątroby stanowią podstawę do
rekomendowania badań przesiewowych w  kierunku 
HCV u  osób zakażonych HBV oraz badań HBsAg 
i anty-HBc u pacjentów z  infekcją HCV. U  chorych 
z zaburzeniami odporności (immunosupresja, terapia
biologiczna, zakażenie HIV itd.), kwalikowanych do 
terapii DAA należy wykonać badanie obecności anty-
-HBc-total. Natomiast osoby immunokompetentne 
z przeciwciałami anty-HBc, ale bez HBsAg nie wyma-
gają specjalnego monitorowania przed terapią zakaże-
nia HCV i w jej trakcie [77, 78, 79].

Leczenie przeciwwirusowe w  koinfekcji HBV/ 
/HCV powinno być prowadzone według zasad okre-
ślonych dla monoinfekcji, przy czym należy brać pod 
uwagę wzajemne supresyjne oddziaływanie wirusów,
przede wszystkim HCV na HBV, i potencjalne ryzyko 
wystąpienia lub nasilenia replikacji HBV po erady-
kacji HCV w wyniku terapii lekami o bezpośrednim 
działaniu przeciwwirusowym (ang. direct acting anti-
virals, DAA) [80]. Zgodnie z kryteriami kwalikacji 
(zob. Kwalikacja do leczenia, s. 10), chorzy z zaawan-
sowanym włóknieniem wątroby (F3 lub F4) powin-
ni być leczeni AN przy jakimkolwiek poziomie HBV
DNA, również w  przypadku współzakażenia HBV/ 
/HCV. Według kazuistycznych opisów terapia DAA 
u osób współzakażonych HCV i HBV może wywo-
ływać reaktywację zakażenia HBV, która, zwłaszcza
u  chorych z  marskością, może stworzyć zagrożenie 
życia, szczególnie w  przypadku niedostatecznego 
monitorowania zakażenia HBV [81]. Z tego powodu, 
pomimo braku jednoznacznych wyników badań na
większych grupach chorych, w przypadku spełnienia 
kryteriów kwalikacji do leczenia zakażenia HBV 
(zob. Kwalikacja do leczenia, s. 10) u osoby zakażonej 
HCV, należy rozpocząć podawanie AN przynajmniej
na miesiąc przed włączeniem DAA. Jeśli pacjent przed 
włączeniem DAA był już leczony z powodu zakażenia 
HBV, leczenie powinno być kontynuowane równole-
gle z terapią DAA [2, 82].

U wszystkich chorych z obecnością HBsAg, u któ-
rych podjęto decyzję o  niestosowaniu AN, a  także 
u osób z zaburzeniami odporności, u których stwier-
dza się izolowaną obecność anty-HBc-total, przed
rozpoczęciem terapii HCV konieczne jest oznaczenie 
HBV DNA, a w  trakcie leczenia monitorowanie ak-
tywności ALT w  odstępach 2–4-tygodniowych we-
dług następujących zasad:
• jeżeli przed leczeniem zakażenia HCV nie jest wy-

krywane HBV DNA, a aktywność ALT jest prawi-
dłowa, to w  przypadku wzrostu aktywności ALT 
w trakcie terapii DAA powyżej górnej granicy nor-
my należy natychmiast zlecić badanie HBV DNA i, 
nie czekając na jego wynik, włączyć równolegle do 
terapii DAA leczenie AN nukleozydowym lub nu-
kleotydowym;

• jeśli przed terapią zakażenia HCV nie jest wykrywa-
ne HBV DNA, a aktywność ALT przekracza górną 
granicę normy i nie obniża się w 4 pierwszych tygo-
dniach stosowania DAA, należy powtórnie wykonać
badanie HBV DNA i powtarzać je do końca terapii. 
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W przypadku pojawienia się wiremii HBV powinno 
się włączyć leczenie AN równolegle do terapii DAA.

POSTĘPOWANIE U ZAKAŻONYCH HIV

Ze względu na podobne drogi transmisji HBV i HIV, 
wszyscy żyjący z HIV powinni mieć wykonane bada-
nie przesiewowe w kierunku obecności HBsAg i anty-
-HBc. Podobnie pacjenci z rozpoznaną infekcją HBV 
powinni mieć wykonane badania w  kierunku zaka-
żenia HIV1/2 [17]. Przez wzgląd na aktywność TDF
i TAF wobec obu wirusów planowana terapia anty-re-
trowirusowa (ART) u osoby z koinfekcją HBV powin-
na brać pod uwagę te leki [83]. Ewentualna zmiana
schematu ART na niezawierający TDF lub TAF ozna-
czałaby w rzeczywistości zaprzestanie leczenia zakaże-
nia HBV z ryzykiem nasilenia replikacji.

Uwzględniając zwiększone ryzyko progresji włók-
nienia i rozwoju HCC, wszystkie osoby z koinfekcją
HBV/HIV powinny otrzymać ART [35, 84]. Zgodnie 
z  kryteriami zawartymi w Kwalikacja do leczenia 
(s. 10) osoby żyjące z HIV kwalikują się do leczenia 
AN, jeśli stężenie HBV DNA przekracza 2000 IU/ml,
niezależnie od aktywności ALT i zaawansowania cho-
roby wątroby.

Po rozpoczęciu terapii przeciwwirusowej u pacjen-
tów z niską liczbą komórek CD4 może wystąpić zespół
rekonstrukcji immunologicznej, który zwiększa ryzy-
ko progresji choroby wątroby [84, 85]. W takiej sytu-
acji konieczne jest uważne kliniczne i  laboratoryjne 
monitorowanie terapii. Poza tym ocena skuteczności
i bezpieczeństwa leczenia AN u pacjentów z koinfek-
cją HBV/HIV nie różni się od prowadzonej u pacjen-
tów z monoinfekcją HBV. U pacjentów z koinfekcją 
HBV/HIV nie zaleca się przerywania terapii AN na-
wet w  przypadku serokonwersji HBsAg/anty-HBs 
(zob. Zakończenie skutecznej terapii, s. 14). 

POSTĘPOWANIE W ZAAWANSOWANEJ CHOROBIE 
WĄTROBY U OSÓB ZAKAŻONYCH HBV 

Jak wspomniano już w Kwalikacja do leczenia (s. 10),
chorzy z obecnym HBsAg i  zaawansowaną chorobą 
wątroby (LSM >8 kPa lub F3/F4), a także z rozpozna-
nym HCC, są kwalikowani do leczenia niezależnie 
od poziomu HBV DNA i aktywności ALT, a w przy-
padku rozpoznania HCC i wtedy, gdy HBV DNA jest 
niewykrywalne.

W  trakcie leczenia chorzy z  zaawansowaną cho-
robą wątroby (LSM >8 kPa lub F3/F4) lub nawet na 
niższym poziomie zaawansowania, jeśli są obarczeni 
czynnikami ryzyka HCC przedstawionymi w Kwali-
kacja do leczenia (s. 10), powinni mieć oceniane stęże-
nie AFP w surowicy i wykonywane co 6 miesięcy ba-
danie USG. U chorych w klasie C według Child-Pugh 
takie monitorowanie pozwala na podejmowanie decyzji
o możliwości dalszych metod leczenia niewydolności 
wątroby, które są ograniczone w przypadku rozpoznania 
HCC. Badanie USG powinno być wykonywane przez 
doświadczonego ultrasonograstę [2, 41, 42, 58, 60, 86].

Postępowanie w  przypadku stwierdzenia zmiany 
ogniskowej z  uwzględnieniem jej wielkości zostało 
opisane w Monitorowanie po terapii (s. 15).

POSTĘPOWANIE U DZIECI 

W związku z wprowadzeniem w Polsce od 1996 r.
obowiązkowych szczepień przeciw WZW-B u wszyst-
kich noworodków, obecnie w grupach wiekowych do 
18 roku życia rejestruje się pojedyncze przypadki za-
każeń HBV [87].

Terapię WZW-B u dzieci w wieku 2–18 lat zaleca 
się przy wykrywalnym HBV DNA oraz podwyższo-
nej aktywności ALT [88]. Do sytuacji uzasadniających 
rozpoczęcie leczenia dziecka zakażonego HBV, nieza-
leżnie od aktywności ALT, należą:

• pogorszenie funkcji wątroby,
• zaawansowana choroba wątroby,
• marskość wątroby,
• kłębkowe zapalenie nerek o etiologii HBV,
• prolaktyka nawrotu zakażenia HBV w wątrobie 

przeszczepionej,
• biorcy przeszczepów od dawców anty-HBc(+),
• immunosupresja, chemioterapia, terapia biolo-

giczna [89],
• współwystępowanie zakażeń HBV/HIV, HBV/ 

/HCV, HBV/HDV,
• występowanie HCC w rodzinie.

Lekami przeciwwirusowymi rekomendowanymi do 
terapii dzieci i młodzieży są:

• ETV, w wieku 2 lat i starszych,
• TDF, w wieku 2 lat i starszych,
• TAF, w wieku 6 lat i  starszych o masie ciała co 

najmniej 25 kg.
Ważne jest prowadzenie leczenia dzieci i mło-

dzieży z  PWZW-B przez specjalistów doświadczo-
nych w  leczeniu tej grupy wiekowej w celu ustalenia 
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optymalnej terapii z  uwzględnieniem wieku i  stanu 
zdrowia danego pacjenta [2]. W przypadkach odstą-
pienia od terapii zaleca się ścisłe monitorowanie stę-
żenia HBV DNA i aktywności ALT co najmniej raz na
6 miesięcy [90].

Postępowanie u dzieci zakażonych HBV obejmuje:
• oznaczenie wiremii HBV i qHBsAg w celu iden-

tykacji nieaktywnych nosicieli,
• systematyczne monitorowanie co 6 miesięcy 

aktywności ALT, stężenia HBV DNA i AFP, za-
awansowania choroby wątroby (LSM, testy bio-
chemiczne) oraz wykonywanie USG wątroby
w celu wczesnego rozpoznania HCC. 

Podwyższona aktywność ALT, stężenie 
AFP >10  ng/ml, stężenie HBV DNA >2000 IU/ml, 
obecność zmian histologicznych w wątrobie lub cech
zaawansowania choroby w badaniach nieinwazyjnych 
(LSM, testy biochemiczne) oraz wywiad choroby wą-
troby w rodzinie powinny przesądzać o kwalikacji do 
leczenia [91].

U  dzieci z  PWZW-B leczonych przeciwwiruso-
wo często obserwowano eliminację HBeAg i HBsAg 
[92]. Niewiele doniesień dotyczy zastosowania terapii 
przeciwwirusowych u dzieci chorych na przewlekłe
PWZW-B z  wysoką wiremią i  prawidłową lub nie-
znacznie podwyższoną aktywnością ALT. Ostatnio 
wiele uwagi poświęcono wyleczeniu funkcjonalnemu, 
które deniuje się jako eliminację HBV DNA, elimi-
nację HBeAg lub serokonwersję do anty-HBe i elimi-
nację HBsAg z serokonwersją lub bez [93]. Leczenie 
przeciwwirusowe umożliwiło funkcjonalne wylecze-
nie u dużego odsetka dzieci z wysokim stężeniem
wiremii i prawidłową lub lekko podwyższoną aktyw-
nością AlAT, zwłaszcza u dzieci w młodszym wieku 
i z wysoką liczbą limfocytów obwodowych [94]. 

POSTĘPOWANIE U KOBIET W WIEKU 
ROZRODCZYM

Wybór terapii 

Spośród leków stosowanych w  terapii PWZW-B le-
kiem z wyboru dla kobiet ciężarnych jest tenofowir
(zarówno TDF, jak i TAF, zaliczany do kategorii B), 
w  przypadku którego nie wykazano niekorzystnego 
wpływu leczenia na przebieg ciąży i rozwój płodu [95, 
96]. ETV ma kategorię C w ciąży, gdyż stwierdzano
niepożądane działania w modelach zwierzęcych i dla-
tego nie powinien być stosowany u ciężarnych. Dane 

dotyczące leczenia PegIFNα w ciąży są niejednoznacz-
ne, w związku z czym nie zaleca się stosowania inter-
feronu u ciężarnych, zwłaszcza ze względu na dostęp-
ność bezpiecznych AN [97].

Leczenie przeciwwirusowe u kobiet ciężarnych  
i planujących ciążę

Kwalikacja do leczenia AN u  kobiet w wieku roz-
rodczym i planujących ciążę powinna odbywać się na 
zasadach ogólnych, przy czym preferowanym lekiem 
ze względu na dostępność i prawdopodobną kontynu-
ację leczenia podczas ciąży jest TDF. 

Zgodnie z  obowiązującym w  Polsce standardem 
opieki okołoporodowej badanie w  kierunku HBsAg 
należy wykonać u każdej ciężarnej dwukrotnie – do
10  tygodnia ciąży (lub w chwili pierwszego zgłosze-
nia się do lekarza) oraz między 33 i 37 tygodniem cią-
ży [98]. Kobieta z potwierdzonym zakażeniem HBV 
powinna być pod opieką lekarza specjalisty chorób
zakaźnych i mieć kontrolowaną wiremię HBV. Jeżeli 
zakażenie rozpoznano przed ciążą i  kobieta zajdzie 
w ciążę w trakcie leczenia AN, to terapię należy konty-
nuować, jeśli był to TDF, a jeśli ETV – należy zamienić
go na TDF. 

Jeżeli u kobiety w ciąży rozpoznano zakażenie HBV 
lub było ono zdiagnozowane wcześniej, ale nie rozpo-
częto leczenia przeciwwirusowego z jakichkolwiek
powodów, należy zaproponować pacjentce – najlepiej 
przed rozpoczęciem 3 trymestru ciąży – włączenie 
TDF, zwłaszcza w przypadku wysokiej wiremii HBV 
(>200 000 IU/ml). Decyzja o podjęciu terapii powinna
być pozostawiona kobiecie po przedstawieniu wszyst-
kich argumentów za i przeciw. Terapia powinna być 
kontynuowana po porodzie na ogólnych zasadach, 
matka może wówczas karmić piersią [99].

Profilaktyka odmatczynego zakażenia HBV

RyzykoodmatczynegozakażeniaHBVuzależnione jest
przede wszystkim od poziomu wiremii HBV u ciężar-
nej i wynosi 5–15%, a w przypadku wysokiej wiremii 
(>6-8 log10 IU/ml) może sięgać 30% [100]. Do większo-
ści zakażeń wertykalnych dochodzi okołoporodowo,
stąd obniżenie wiremii u ciężarnej w tym okresie przy 
użyciu TDF znacząco zmniejsza ryzyko przeniesienia 
zakażenia z matki na dziecko [96]. Dotychczas nie ma 
danych świadczących o ryzyku przekazania zakażenia
dziecku przy wiremii  <200 000 IU/ml, o  ile nowo-
rodek otrzyma prolaktykę czynno-bierną [95, 100]. 



20

W I R U S O W E Z A P A L E N I A WĄT R O B Y

HEPATOLOGIA 2026

Leczenie TDF może zostać rozpoczęte w dowolnym 
okresie ciąży, także w pierwszym trymestrze [95, 101]. 
Istotne jest, aby włączyć je najpóźniej przed rozpoczę-
ciem 3 trymestru, co pozwoli uzyskać obniżenie wire-
mii w okresie okołoporodowym. Niezależnie od decy-
zji o włączeniu terapii u ciężarnej lub odstąpieniu od 
niej należy zwrócić uwagę kobiecie na konieczność za-
stosowania prolaktyki czynno-biernej u noworodka.

Dane dotyczące wpływu rozwiązania ciąży drogą 
cesarskiego cięcia (CC) na ryzyko wertykalnego za-
każenia HBV są niejednoznaczne [102]. Istnieją prze-
słanki z badań chińskich świadczące o możliwości
zmniejszenia ryzyka przeniesienia zakażenia HBV na 
dziecko w przypadku CC w porównaniu do porodu 
siłami natury u kobiet nieleczonych przeciwwirusowo 
z wiremią ≥200 000 IU/ml, [103, 104]. Jeśli wiremia
przed planowanym terminem porodu przekracza 
200 000 IU/ml, należy rozważyć elektywne CC [102]. 
Kluczowym elementem zapobiegania wertykalnemu 
zakażeniu HBV jest odpowiednio wczesna prolakty-
ka czynno-bierna u noworodka (zob. Szczepienia no-
worodków, s. 20).

PROFILAKTYKA ZAKAŻENIA HBV

Wprowadzenie szczepień przeciw WZW-B stanowiło 
kamień milowy w prolaktyce zakażenia HBV. Oby-
dwie agencje – europejska i amerykańska – rejestrują-
ce leki (ang. European Medicines Agency, EMA,  Food 
and Drug Administration, FDA) w  ostatnich latach 
udzieliły zgody na stosowanie u dorosłych szczepio-
nek przeciw WZW-B trzeciej generacji, które wyka-
zują wyższą skuteczność, zwłaszcza w grupach osób 
nieodpowiadających na dotychczasowe szczepionki. 
Są to:

• Heplisav-B, zawiera adiuwant (CpG 1018), który 
aktywuje receptor Toll-like 9, 

• PreHevbrio/PreHevbri, zawiera białka HBsAg: 
Pre-S1, Pre-S2 i S. (autoryzacja Komisji Europej-
skiej została wstrzymana).

Szczepienia noworodków

W Polsce od 1996 roku szczepienie przeciw WZW-
-B jest obowiązkowe dla wszystkich noworodków. 
Szczepienia są wykonywane według schematu 0–1–6 
miesięcy. Pierwsza dawka jest podawana w ciągu
24 godzin po urodzeniu (najlepiej w  ciągu 12 go-
dzin). U dzieci z masą urodzeniową poniżej 2000 g 

szczepienie wykonuje się według schematu 0–1–2–12 
miesięcy. Noworodkom matek HBsAg(+) lub o nie-
znanym statusie HBsAg zaleca się podanie 1 dawki 
immunoglobuliny anty-HBV (ang. hepatitis B immu-
ne globulin, HBIG) oraz 1 dawki szczepionki w ciągu 
pierwszych 12 godzin życia. Szczepienie wykonuje się 
wówczas w  schemacie 4-dawkowym. Badania oce-
niające odpowiedź na szczepienie (HBsAg, ilościowe
anty-HBs) należy wykonać w wieku 9–12 miesięcy. 
Niemowlęta ze stężeniem anty-HBs poniżej 10 IU/l 
powinny otrzymać dodatkową pojedynczą dawkę 
(booster), a gdy stężenie anty-HBs pozostaje poni-
żej 10 IU/l, należy dokończyć drugą serię szczepień. 
Szczepienia wyrównawcze u  dzieci niezaszczepio-
nych w pierwszym roku życia należy przeprowadzić 
w możliwie najwcześniejszym terminie.

Szczepienia dorosłych

Zgodnie z polskim Programem Szczepień Ochron-
nych na rok 2026 szczepienie przeciw WZW-B jest 
zalecane dorosłym wcześniej niezaszczepionym:

• narażonym na zakażenia związane z  uszkodze-
niem ciągłości tkanek lub przez kontakt seksualny,

• przewlekle chorym o wysokim ryzyku zakażenia, 
• z  niedoborem odporności, leczonych immuno-

supresyjnie, z cukrzycą, z niewydolnością nerek,
• przygotowywanym do zabiegów operacyjnych,

przy czym nie dopuszcza się uzależniania wyko-
nania zabiegu medycznego związanego z naru-
szeniem ciągłości tkanek od wcześniejszego prze-
prowadzenia szczepienia przeciw WZW-B,

• osobom w podeszłym wieku, 
• chorującym na nowotwory i inne choroby prze-

wlekłe, u których planowane jest leczenie immu-
nosupresyjne,

• kobietom planującym ciążę,
• osobom z bliskiego otoczenia chorych na WZW-B 

i nosicieli HBV.
Szczepienia powinny być wykonywane według sche-
matu 0–1–6 miesięcy [2]. 

Szczepienia osób z obniżoną odpornością

W przypadku osób z decytem odporności należy po-
dawać zwiększone dawki szczepionek standardowych 
lub szczepionki trzeciej generacji. Schemat szczepie-
nia PWZW-B u osób żyjących z HIV przedstawiono
na Rycinie 3.
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RYCINA 3. Szczepienie przeciw WZW-B u osób żyjących z HIV

Ocena skuteczności szczepień

Zaleca się oznaczenie stężenia anty-HBs w surowicy
1–2 miesiące po zakończeniu podstawowego cyklu 
szczepień przeciw WZW-B u  osób z  grup ryzyka. 
Rewakcynacja po szczepieniach podstawowych jest 
wskazana u:

• chorych z niedoborem odporności oraz pacjen-
tów z  cukrzycą – gdy po szczepieniach pod-
stawowych stężenie przeciwciał anty-HBs jest  
<10 j.m./l, zaleca się wówczas podanie kolejnych
1–3 dawek szczepionki, a gdy stężenie przeciwciał 
jest nadal <10 j.m./l, nie wykonuje się dalszych 
szczepień; 

• pacjentów z nowotworami w trakcie leczenia im-
munosupresyjnego oraz pacjentów po przeszcze-
pieniu narządów – zaleca się utrzymanie pozio-
mu przeciwciał ≥100 j.m./l, przy czym kontrola 
przeciwciał odbywa się co 6 miesięcy, a jeśli stę-
żenie spada <100 j.m./l, należy podać podwójną 
dawkę szczepionki; 

• osób w fazie zaawansowanej niewydolności nerek 
z ltracją kłębuszkową poniżej 30 ml/min oraz
u osób dializowanych zaleca się badanie poziomu 
przeciwciał co 6 miesięcy, dawki przypominające 
należy podawać, jeżeli stężenie przeciwciał anty-
-HBs jest <10 j.m./l.

W przypadkach rewakcynacji zaleca się oznaczanie 
stężenia anty-HBs 1–2 miesiące po szczepieniu [105]. 
Osoby nieodpowiadające na szczepienie powinny
otrzymać do trzech dodatkowych standardowych da-
wek szczepionki lub szczepionki trzeciej generacji, je-
śli są dostępne. Przed ponownym szczepieniem u tych 
osób należy wykluczyć aktywne zakażenie HBV [2].

PROFILAKTYKA REAKTYWACJI HBV

Reaktywacja zakażenia HBV to nagły wzrost replikacji 
wirusa u osób z nieaktywnym lub przebytym zakaże-
niem HBV w wyniku jatrogennej lub naturalnej utraty 
kontroli immunologicznej. Reaktywację deniuje się
jako: pojawienie się w  surowicy HBV DNA na po-
ziomie powyżej 100 IU/ml lub HBsAg (serorewersja 
HBsAg) w surowicy krwi u osoby, u której te marke-
ry były uprzednio niewykrywalne, lub co najmniej
10-krotny wzrost stężenia HBV DNA w stosunku do 
wartości wyjściowych [2]. 

Reaktywacja HBV jest zdarzeniem potencjal-
nie zagrażającym życiu i dotyczy przede wszystkim
chorych otrzymujących chemioterapię lub leczenie 
immunosupresyjne. Ryzyko reaktywacji zależy od 
czynników związanych z  wirusem, gospodarzem 
oraz leczeniem, i wzrasta przy obecności HBsAg lub
HBV DNA, a także przy wysokich stężeniach antyge-
nu związanego z rdzeniem (HBcrAg) lub przeciwciał 
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anty-HBc. Ryzyko reaktywacji obniża się przy wyso-
kich stężeniach przeciwciał anty-HBs (>100 IU/L). 
Wśród chorych HBsAg(+) leczonych chemioterapią 
lub immunosupresyjnie ryzyko reaktywacji waha się
od 15 do 50% (>75% po przeszczepach komórek ma-
cierzystych), zaś wśród osób HBsAg(-)/anty-HBc(+) 
jest zdecydowanie rzadsze i  zwykle nie przekracza 
10%. Ryzyko reaktywacji zwyczajowo dzieli się na wy-
sokie (>10%), umiarkowane (1–10%) i niskie (<1%). 
Należy jednak podkreślić, że oszacowane ryzyko dla 
poszczególnych terapii może być obarczone błęda-
mi metodycznymi, gdyż często opiera się na opisach
przypadków lub badaniach retrospektywnych. 

Najnowsze prace wskazują, że zwłaszcza u chorych 
z niewykrywalnym HBsAg ryzyko było w przeszło-
ści przeszacowane, a wiele leków z grupy inhibitorów
TNFα, inhibitorów immunologicznych punktów kon-
trolnych oraz leków przeciwcytokinowych [20], szcze-
gólnie stosowanych u  chorych nieonkologicznych, 
wiąże się z ryzykiem niższym niż poprzednio sądzono.
Aktualny wykaz terapii związanych z ryzykiem wyso-
kim, umiarkowanym i niskim przedstawiono osobno 
dla chorych HBsAg(+), (Tabela 4), oraz HBsAg(-)/ 
/anty-HBc(+), (Tabela 5). W przypadku nowych czą-
stek o niepewnym, ale mechanistycznie zwiększonym 
ryzyku reaktywacji, zaleca się włączenie farmakopro-
laktyki oraz jej ewentualną deeskalację po uaktual-
nieniu danych naukowych.

Ocenę ryzyka reaktywacji oraz wskazań do farma-
koprolaktyki zaleca się u wszystkich chorych kwali-
kowanych do leczenia o potencjale immunosupresyj-
nym. W ramach kwalikacji należy zbadać obecność
w  surowicy HBsAg, przeciwciał anty-HBc total oraz 
HBV DNA, ponadto w przypadku niektórych sche-
matów w  podjęciu decyzji o  włączeniu prolaktyki 
może pomóc ocena stężenia przeciwciał anty-HBs.

Wskazana jest konsultacja specjalisty z doświadcze-
niem w  leczeniu zakażenia HBV. W  przypadku za-
każonych HBV z obecnością HBsAg lub HBV DNA 
należy rozważyć możliwość kwalikacji do leczenia
zgodnie z zasadami ogólnymi. 

Prolaktykę farmakologiczną reaktywacji HBV 
przy użyciu pochodnych tenofowiru (TDF, TAF) lub 
ETV zaleca się u osób z wykrywalnym HBsAg i/lub
HBV DNA w  przypadku stosowania leków z  grupy 
ryzyka wysokiego lub umiarkowanego, a także u osób 
bez HBsAg, ale z przeciwciałami anty-HBc total z gru-
py ryzyka wysokiego, oraz w przypadku osób, u któ-
rych monitorowanie w  kierunku reaktywacji może 
być utrudnione. 

U pacjentów z obecnością przeciwciał anty-HBc, 
ale z niewykrywalnym antygenem HBs i HBV DNA,
leczonych lekami o  niskim i  lub średnim potencja-
le reaktywacji (Tabela 4), zaleca się monitorowanie 
co najmniej raz na 3 miesiące. W  przypadku po-
jawienia się HBsAg lub HBV DNA należy jak naj-
szybciej rozpocząć leczenie przy użyciu analogów  
nukleoz(t)y-dowych. 

Prolaktyczne stosowanie AN powinno się roz-
począć przed rozpoczęciem leczenia immunosupre-
syjnego, dawkowanie jest takie samo jak w  leczeniu 
zakażenia HBV (zgodnie ChPL), zaś leki AN powin-
ny być podawane przez cały czas trwania leczenia 
immunosupresyjnego oraz do 6–12 miesięcy po jego
zakończeniu, a w przypadku leków oddziaływujących 
na limfocyty B nawet do 18 m-cy. W przypadku osób 
z wyjściowym wykrywalnym HBsAg lub HBV DNA 
należy ocenić możliwość kontynuacji leczenia zgod-
nie z zasadami ogólnymi. W przypadku zakończenia 
farmakoprolaktyki, z uwagi na znane przypadki póź-
nych reaktywacji, pacjenci powinni pozostać w moni-
torowaniu przez co najmniej 12 kolejnych miesięcy.

TABELA 4. Ryzyko reaktywacji HBV w zależności od stosowanego leczenia immunosupresyjnego u chorych z wykrywalnym 
HBsAg i/lub HBV DNA, na podstawie wytycznych EASL [EASL-2]

Ryzyko reaktywacji HBV Immunosupresja Postępowanie

Wysokie (>10%) Immunosupresja w kontekście przeszczepienia komórek 
macierzystych

Chemioterapia skojarzona (np. R–CHP)

Terapie deplecyjne limfocytów B

Immunoterapia CAR-T ukierunkowana na limfocyty B 
(BCMA, CD19)

Leczenie HCC (TACE, radioterapia, resekcja, ablacja, 
terapie systemowe)

Rozpoczęcie prolaktyki reakty-
wacji HBV
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Wysokie (>10%) Antracykliny

Leczenie anty-TNF

Kortykosteroidy (>4 tygodnie, >20 mg/dobę)

Cyklofosfamid

Inhibitory JAK

Antagoniści receptora IL-6

Przeciwciała anty-IL-17

Inhibitory kinazy tyrozynowej

Rozpoczęcie prolaktyki reakty-
wacji HBV

Umiarkowane (1–10%) Leki anty-IL-12/23 (np. ustekinumab)

Terapie blokujące aktywację limfocytów T (np. abata-
cept, belatacept)

Inhibitory mTR

Monitorowanie w kierunku 
reaktywacji HBV, w przypadku 
braku możliwości – włączenie 
prolaktyki

Niskie (<1%) Azatiopryna

Metotreksat

Mykofenolan mofetylu

Kortykosteroidy (niskie dawki <10 mg/dzień)

Inhibitory punktów kontrolnych układu odpornościowego

Monitorowanie w kierunku 
reaktywacji HBV

TABELA 5. Ryzyko reaktywacji HBV w zależności od stosowanego leczenia immunosupresyjnego u chorych z wykrywalnymi 
przeciwciałami anty-HBc-total oraz niewykrywalnym HBsAg i HBV DNA, na podstawie wytycznych EASL [2]

Ryzyko reaktywacji HBV Immunosupresja Postępowanie

Wysokie (>10%) Immunosupresja w kontekście przeszczepienia komórek 
macierzystych

Chemioterapia skojarzona w wysokich dawkach (np. 
R–CHP)

Terapie deplecyjne limfocytów B

Leczenie HCC (TACE)

Antracykliny

Rozpoczęcie prolaktyki reakty-
wacji HBV

Umiarkowane (1–10%) Terapie deplecyjne limfocytów T (np. abatacept)  
– poza HSCT

Immunoterapia CAR-T 

Kortykosteroidy (>40 mg/dobę)

Leki anty-TNF

Leki anty-IL-12/23

Leki anty-IL-17

Inhibitory JAK

Inhibitory kinazy tyrozynowej (np. ibrutynib)

Cyklosporyna

Monitorowanie w kierunku 
reaktywacji HBV, w przypadku 
braku możliwości – włączenie 
prolaktyki

Niskie (<1%) Azatiopryna

Metotreksat

Mykofenolan mofetylu

Kortykosteroidy (<40 mg/dobę, ≤1 tydz.)

Inhibitory punktów kontrolnych układu odpornościo-
wego

Monitorowanie w kierunku 
reaktywacji HBV
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PROFILAKTYKA POEKSPOZYCYJNA 

Charakter prolaktyki poekspozycyjnej zależy od sta-
tusu serologicznego źródła ekspozycji i stanu uodpor-
nienia osoby eksponowanej [2, 106, 107]. W ramach 
kwalikacji do prolaktyki poekspozycyjnej zakaże-
nia HBV należy u domniemanego źródła zakażenia 
(po uzyskaniu zgody) oznaczyć w surowicy HBsAg
i  anty-HBc-total, a u osoby eksponowanej oznaczyć 
w surowicy HBsAg, anty-HBc-total, a jeśli była wcze-
śniej szczepiona, również stężenie anty-HBs w suro-
wicy. W zależności od uzyskanych wyników, w ra-
mach dalszego postępowania, należy w przypadku: 

• ujemnych wyników badania HBsAg i anty-HBc-
-total u źródła zakażenia wstrzymać dalsze postę-
powanie prolaktyczne;

• wykrycia przeciwciał anty-HBc-total u  źródła, 
pomimo minimalnego ryzyka zakażenia HBV, 
wdrożyć prolaktykę poekspozycyjną, jeżeli oso-
ba eksponowana jest w trakcie leczenia immuno-
supresyjnego; 

• stwierdzenia czynnego zakażenia HBV (wykry-
ty HBsAg) lub nieznanego statusu serologiczne-
go źródła zakażenia i po wykluczeniu zakażenia
HBV u osoby eksponowanej wdrożyć prolakty-
kę poekspozycyjną.

Poekspozycyjne postępowanie prolaktyczne zale-
ży od historii szczepienia i stężenia przeciwciał anty-
-HBs i należy je przeprowadzić zgodnie z poniższymi 
zasadami:

• u osoby wcześniej nieszczepionej przeciw HBV
należy rozpocząć prolaktykę czynno-bierną, 
najlepiej nie później niż 24 godziny od ekspozy-
cji (maksymalnie do 7 dni po ekspozycji), któ-
ra obejmuje pełny cykl szczepień oraz podanie
jednej dawki immunoglobuliny przeciw HBV 
(HBIG) zgodnie z charakterystyką produktu;

• u  osoby szczepionej z  poziomem anty-HBs 
<10 mIU/ml należy podać jedną dawkę szcze-
pionki i rozważyć podanie jednej dawki HBIG;

• u  osoby szczepionej z  poziomem anty-HBs 
>10  mIU/ml prolaktyka poekspozycyjna nie 
jest wymagana, ale jeśli jest to wynikiem niepeł-
nego cyklu szczepienia, to cykl należy dokończyć;

• zarówno ciąża, jak i okres karmienia piersią nie są 
przeciwwskazaniami do prowadzenia prolakty-
ki czynno-biernej zakażenia HBV [2, 106].

PROFILAKTYKA ZAKAŻENIA HBV PO 
PRZESZCZEPIENIACH NARZĄDÓW

Profilaktyka u biorców wątroby

Należy unikać przeszczepiania wątroby od dawcy ak-
tywnie replikujacego HBV biorcy niezakażonemu. Je-
śli jednak do takiej rzadkiej sytuacji dochodzi, to:

• w  przypadku zabiegów planowych biorcę nale-
ży zaszczepić przeciw HBV przed dokonaniem 
przeszczepienia, o ile czas na to pozwala;

• biorcom HBsAg(-)/anty-HBc(-)/anty-HBs(-), którzy
otrzymali przeszczep wątroby od osoby HBsAg(+) 
lub osoby HBsAg(-), ale anty-HBc(+), należy włą-
czyć długotrwałą prolaktykę z wykorzystaniem 
ETV lub TDF (podawanie HBIG w tej sytuacji nie
jest wymagane); 

• u  biorców HBsAg(-)/anty-HBc(-)/anty-HBs(+), 
którzy dostali przeszczep wątroby od osoby  
HBsAg(-)/antyHBc(+), pomimo niskiego ryzyka re-
aktywacji HBV, należy rozważyć długotrwałą pro-
laktykę z wykorzystaniem ETV lub TDF [2, 107].

Biorcy zakażeni HBV przed planowanym zabie-
giem powinni być leczeni AN o wysokiej barierze opor-
ności (ETV, TDF), gdyż obniżenie stężenia HBV DNA 
poniżej poziomu detekcji przed zabiegiem zmniejsza 
ryzyko reinfekcji. W ramach dalszego postępowania
powinni śródoperacyjnie w  fazie ahepatycznej otrzy-
mać dożylnie HBIG w dawce 10 000 j.m, którego poda-
wanie powinno być kontynuowane przez 7 kolejnych 
dni w takiej samej dawce dobowej. Po zabiegu należy
kontynuować długoterminowo stosowanie AN o wy-
sokiej barierze oporności (ETV, TDF), [2, 107].  

Biorcy z utajonym zakażeniem HBV, bez HBsAg, 
ale z wykrywalnymi przeciwciałami anty-HBc, którzy
otrzymali przeszczep wątroby od osoby HBsAg(-)/an-
ty-HBc(+), w związku z małym ryzykiem reaktywa-
cji, nie wymagają stosowania AN, ale konieczne jest 
u nich monitorowanie HBsAg i HBV DNA. Pacjenci
współzakażeni HDV nie powinni otrzymać wątroby 
od osoby zakażonej HBV [107].

Profilaktyka u biorców innych narządów

Przed planowanym przeszczepieniem narządu biorca 
powinien zostać zaszczepiony przeciw WZW-B. Pa-
cjentom, którym przeszczepiono narządy pochodzą-
ce od dawcy HBsAg(+), należy włączyć długotrwałą 
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prolaktykę AN o wysokiej barierze oporności (ETV, 
TDF). Jeżeli bezpośrednio przed przeszczepieniem 
stężenie anty-HBs było poniżej 100 IU/ml, należy  
podawać HBIG przynajmniej przez 3 miesiące. U pa-
cjentów, którym przeszczepiono narządy pochodzące 
od dawcy HBs(-)/anty-HBc(+), niezależnie od stę-
żenia anty-HBs, prolaktyka AN nie jest konieczna 
z uwagi na bardzo niskie ryzyko zakażenia, ale można
ją rozważyć [107].

Konflikt interesów: Autorzy nie zgłaszają koniktu 
interesu.
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