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Abstract

Chronic hepatitis B virus infection (HBV) continues to pose a serious global health threat in many areas of the world,
particularly in sub-Saharan Africa, the Western Pacific Region and areas of Eastern Europe. Endemicity is heterogeneous
within and across regions owing to variable implementation of childhood and birth-dose vaccination programs, inconsistent
screening of blood products, injection drug use, and poor education initiatives. This review aims to provide comprehensive
up-to-date estimates of global seroprevalence of chronic HBV across six World Health Organization (WHO) regions,
noting patterns of change over time and highlighting potential region-specific barriers to the diagnosis and elimination of
HBV.
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Table 5 HBsAg seroprevalence and number of people living with chronic HBV in the WHO European region [2, 23, 53, 61]
Country (A) Prevalence (B) Prevalence estimates in (C) Prevalence Population HbsAg-
estimates the adult general population  estimates size positive
(%, 95% (1) (%, 95% CI) (%, 95% CI) per country population
Schweitzer et al. EU/EEU 2016 report Collaborators T.P.O

Sweden 0.59% (0.48-0.73) - 0.2% (0.1-0.2) 9,995,153 19,990
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By 2030, end the epidemics of AIDS, tuberculosis, malaria and neglected tropical dis=ases and combat hepatitis, waterbome diseases and other communicable
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Indicator 3.3.4: Hepatitis B incidence per 100 000 population

e B amrda

HEPATITIS B INCIDENCE

p children under 5 y id (%), 2015
Data typa: Comparaiblo estimates
AFR AMR EUR
Sepshalles | 212 Arguesing |20 Fean | 230
Eetrmans |20 Mazies |28 Irsand | 221
Waare |ua Usised Statar of Arnrics [ 524 By |21
Munsito [ e e P —
- o e
fdyors | 220
Lok fardn [ 21 G w12 foima 15
Kcarages |E14 B
- - i
Swaind | o fosia 11
[ — Y]
Lalivie Parinetivas Statn o, | 38 i
Y it 2 Bulginn | 212
slemkia
fan Tamu mmdl Frincipn qu Likwaesin |19
toees |e22 |
r.-...,..al.,.n"m.[....lm hyss
Faeu et em
Laantis [ e P .
Usitnd Eupuklic of Tamroni lm i o0 ek ool e alen
tenis [ s Kaaskbams | 21
S b [ 124 tovster |01 Unied K | 253
] B Takedas [£24 Tarkmssivme | 157
tamannn [ 1 Taminiees Rupatie [ 124 Barmany | 224
(...mll.n Srageny |52 azambaary | 124
buinmn-tinans [0 farsans [0 trnse | 253
3 Ganrgn [ 124
:._I 15 Antigen snd Rurbads |00 o
- Saiot Kt Mavia [ 00 ncaion |12
tiasin [ 241 ! B o ani Harangerinn |10
Kara [ 2w baminia 220 e |12
o [ s S Lo [0 e a2
tite i [l 20 S e s i 2 o Marin | 151
thoi [ 2 Tied 04 Tokas | 20 tewie | 131
" e Tasbay | 132
oie [l e Eitabades e
™
s . e towss|
avannals [Ealivacien Dnpablie o, 102 e |37
5""". - o Canha |10
s [l oo s i |
Rusaabigss ."'- [ ] Bgary | 184
tongs Eaen I - Ubraien | 0ot
im..m o 110 hirwst | 18
uskins s [ o0 Eyapuien | 121
Po— SEAR o :
m
[T .l]l Thadui |"" 1
rima
timisbos [ ik |20 e |
- M tupel | 21 iy | 21
wi [l la I.,, e [
tosis [l Dumirsta Paaple's apablsf | Dapublis of s | 020
X
Niger [l I.--l:u I." rh:n- Il‘:
phinnee
ot e [ o O Basmark | a1
i [ s
! .
o [ tovtan [ e P
Bearra Luiin -|l| [y I " “""‘"I"'
Iestiial busin -lll Busgladast I' = Fdani | 120
o [ ey

EMR

T [linmic Bapubic o) | 232
teny | 22

Beited b Eireena | 22
Kawsit |21

Eabrmia |01

Botar | 220

Lk | 231

tibps |23

Sundi hrskia |20

Syrim frs Rupubi | 237
Oemn |28

Marees | 2an
-
Ujhews 120

Tuinis | 212

[ |m

=
tames [ 2
Paiains [

- B

Soeusi [ ==

WPR
hnewaia | 212
Malapin |17
Felu |10
Cask liunds | 27
Wi |0
Brunsi Biruassies | 234
i o
Fngagens | 200
tambata |12
[ |p.-
Tavah |20
thins [ 5m
[T N—ge——y T
o B
e
o Lustasd [ 120
Tt bm [ 18
Marahll ieds ] 190
S
s Poaple Brmarete foput ] 14
Hnl”l
=
Pagos Miw Buinnn lul
Toups 'm
ey B

ketes 11

tewenrs [

Cote d'lvoire l 3.04

had [ 308
Uganda [ 516
Togo [ 336
Senegal . 348
shana [ 201
Mozambique [ 367
Congo [ 1
cabon I 416

Burkina Faso . 429

Mauritania . 429
Madagascar . 4.36
Timbabwe . 4.38
Angola . 4.85
mal [ <20
genin [JJJJj 555
Niger - 6.01
African Republic - 6.62
cuinea [ 747
Liberia - 175
Sierra Leone - 818
quatorial Guinea - 8.66
south sudon | ¢

S v w s e [ e
Trinidad and Tobago | 0.43

Grenado I 0.47

El Salvader I 0.57

Venezuela (Bolivarian Republic of) I 0.62
Paraguay I 0.65

Guyana I 0.95

Canada I 1.03

Belize I 1.49
Hait [ 204

SEAR
Thailand ‘ 0.17
Maldives ‘ 019

Nepal | 031

India I 051

Democratic People's Republic of
Korea

5t Lanke I 0.64

I 0.53

Bhutan I 0.81
Timor-Leste I 0.87
Indonesia I 1.07
Bangladesh I 1.38

Myanmar I 203

San Marino | 0.32
Sweden | 0.32
Turkey | 0.32
Estonia | 0.36
Greece | 0.37
Czechia | 0.39

Malta | 0.39
Hungary | 0.44
Ukraine | 0.46

Israel | 0.48

Kyrgyzstan | 0.50
Latvia | 031

Slovakia | 0.56
Cyprus | 0.60

Uzbekistan | 0.60

Italy | 061

Montenegro | 0.65
Republic of Moldova | 0.65
Romania | 0.65

Tajikistan | 071

Denmark I 0.79
Iceland I 0.88

Russian Federation | 0.88
Slovenia I 1.04

Finland I 1.05

Albania I 1.29

Cook Islands | 0.2

Nive | 0.24

Brunei Darussalom | 0.34
Fii | 0.34

Singapore | 047
Cambodia | 0.56

Republic of Korea IU-W
Tuvalu | 070

China | 043

Micronesia (Federated States of) I 0.89
Samoa I 1.05

Philippines || 1.07

New Zealand I 1.20

Viet Nom I 1.20

Marshall Islands I 1.56
Mongolia I 172

Loo People's Demacratic Republic I 1.94
Japan I 1.95

Nauru I n

Papua New Guinea I 4
Tonga l 235
Solomon Islands . 293

Kiribari [ 3.65

Vanuatu - 8.48

WHO World health statistics 2018



https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/272596/9789241565585-eng.pdf?ua=1

Figur 4. Antalet rapporterade fall per typ av hepatit B-infektion 2009-2018, alla dldrar.
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Hepatit B hos barn och unga

Bland barn under 18 ar rapporterades 84 fall. Av dessa var 2 smittade 1 Sverige och
& bada blev smittade av sina modrar vid fodelsen. Totalt 142 fall rapporterades bland
Ry e (/N e B RS ERET unga vuxna (18-25 ar). Av dessa hade 9 smuttats 1 Sverige, varav 7 via
heterosexuell kontakt. och for 2 var smuttvigen okénd.

Folkhalsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/contentassets/bd48e34a891845d9a0289b2124ad9cf2/barnvaccinationsprogrammet-2018-19037.pdf

Naturaltorlopp och konsekvenser till kronisk hepatit B

Hepatology International (2018) 12:315-329
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(Mother to Child at Birth)

Horizontal Transmission
(Exposure to Infected Blood)

Seromarkers Acute Infection: L ]

Acute HBV Infection

.

90% Children 2 age 1
95% Adults

|

\i infected Individuals

Fulminant
Hepatitis

Chronic HBV Infection

HBsAg
Anti-HBc
IgM anti-HBc
HBeAg
10% Children
95% Adults
Spontaneous
Resolution
S | i ic Infection:
HBsAg
Anti-HBc
+/- HBeAg

40% Children
20% Adults

\4

0.5% individuals

Compensated
Cirrhosis

Hepatocellular
Carcinoma (HCC)

Resolution
Chronic HBV
infection

\J

Decompensated
Cirrhosis

Mellan 1990 och 2015 okade incidensen av
levercancer i varlden med 75%
42% av de fallen var HCC associerad till hepatit B

2015 beraknar man att 686 000 manniskor dog
i lever cirros och HCC relaterad till hepatit B
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Agenda 2030

HEPATITIS

P SDG Target3.3
W By 2030, end the epidemics of AIDS, tuberculosis, malaria and neglected tropical diseases and combat hepatitis, water-borne diseases and other communicable
diseases

Key interventions of the Global Health Sector Strategy Infants receiving three doses of hepatitis B vaccine, by WHO region, 1989-20143
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http://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/255336/9789241565486-eng.pdf?sequence=1

Global Immunization 1989-2017,
3rd dose of Hepatitis B (HepB3) coverage in infants
global coverage at 84% in 2017
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Global and regional immunization profile m

Data received as of Global Next overall update Winter 2019
2019-Jul-01 Next WHO UNICEF estimates July 2020

2018 2017 2016 2015 2014 2000 1990 1980

Percentage of target population vaccinated, by antigen
based on WHO-UNICEF estimates
TT2plus is based on reported coverage

BCG 89 89 89 88 88 80 81 15
DTP1 90 91 91 90 89 83 88 30
DTP3 86 86 86 85 84 72 75 20
HepB_BD 42 41 37 37 35 5 - -
HepB3 84 84 85 83 81 30 1 -
Hib3 72 72 71 63 55 13 0 -
IPV1 72 58 47 23 - - - -
MCV1 36 36 86 85 34 72 73 16
MCV2 69 68 67 63 59 18 - -
PCV3 47 45 43 38 32 - - -
Pol3 85 36 85 85 85 73 75 21
RCV1 69 52 48 47 45 21 8 3
rotac 35 28 25 23 19 - - -
TT2plus 72 73 72 70 67 62 55 9
YFV 49 48 46 42 43 11 - -

=
o


https://www.who.int/immunization/monitoring_surveillance/data/gs_gloprofile.pdf?ua=1

HBV-vaccin 3 doser i Sverige

Vaccinationstdckning vid 2 ars alder

Under 2018 sammanstilldes vaccinationsuppgifter for barn fodda 2015,
sammanlagt 115 559 barn som var inskrivna pa barnavardscentraler. Jamfort med
befolkningsstatistik for tvaaringar fran Statistiska centralbyran (SCB) var
rapporttickningen 98.4 procent. Over 97 procent av de inskrivna barnen hade fatt
minst tre vaccindoser mot difteri, stelkramp. kikhosta. polio och Hib (tabell 2).
Runt 97 procent av barnen var vaccinerade med tre doser av pneumokockvaccin
och med en dos MPR-vaccin.

Tabell 2. Vaccinationstackning (%) bland 2-8ringar 2014-2018.

2014 2015 2016 2017 2018

Difteri 98,2 98,1 97,5 97,3 97,4
Stelkramp 98,2 08,1 97,5 97,4 97,4
Kikhosta 98,2 98,1 97,5 97,3 97,4
Polio 98,1 98,1 97,5 97,3 97,3
Hib 98,1 98,0 97,4 97,2 97,3
Pneumokocker 97,5 97,4 96,6 96,5 96,3
MPR 97,3 97,5 96,7 96,7 97,0
Hepatit B* 41,7 52,9 67,4 75,8 91,5
Tuberkulos* 25,8 23,6 26,4 24,8 26,0

* Rekommenderade till vissa grupper

Nistan alla barn fodda 2015 har omfattats av regionala vaccinationsprogram mot
hepatit B. Nio av tio barn var vaccinerade mot hepatit B

Folkhalsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/contentassets/bd48e34a891845d9a0289b2124ad9cf2/barnvaccinationsprogrammet-2018-19037.pdf
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WHO vaccine-preventable diseases: monitoring system. 2018 global summary

Immunization schedule selection centre:

Last updated 22-0ct-2018 (data as of 18-Sep-2018)
Mext overall update spring 2019

The Regions, Gountries, Vaccines lists are multiselect-enabled;
You are free to select any amount of any combination of items.

Regions list; Countries list

Bahamas (the) v
Bahrain

Vaccines list

HepAHepB......... Hepatitis A, Hepatitis B vaccine
HepA_Pediatric......... Hepatitis A pediatric dose vaccine ~
HepB_Adult......... Hepatitis B adult dose vaccine
Hepatitis B pediatric dose vaccine
HepB_pediatric.......... Hepatitis B pediatric dose vaccine
HFRS..........Hemorrhagic fever with renal syndrome
..Haemophilus influenzae type b vaccine
Haemophilus influenzae type b vaccine
__________ Haemophilus influenza type b, Meningococcal C vaccine
HPV.........Human Papillemavirus vaccine
Influenza.......... Influenza vaccine W
Influenza Adult.......... Influenza adult dose vaccine

+Select all vaccines | | Unselect all vaccines?t

Click on the link for: Immunization schedules by disease covered by antigens within age range

Employment | Other UN Sites | Search | Suggestions | RSS | Privacy
© World Health Organization 2018. All rights reserved

http://apps.who.int/immunization monitoring/globalsummary/schedules
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Screening tor blodsmitta vid blodgivning
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WHO 2020 Target - T : g5
Global 2015 | —97.00%]
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Fig. 4 WHO estimates of blood donations screened with quality
assurance in 2015

Hepatology International (2018) 12:315-329



Barnvaccinationsprogrammet | Sverige

Tabell 1. Den allmanna delen av det nationella vaccinationsprogrammet, enligt HSLF-FS
2016:51

Barnhalsovérd Elevhalsa

Alder 3 5 12 18 5 ar - - -

man man man man
Arskurs - - - - - 1-2 5-6 8-9
Difteri Dos 1 Dos 2 Dos 3 Dos 4 Dos 5
Stelkramp
Kikhosta
Polio

Haemophilus

influenzae typ b

(Hib)

Pneumokocker Dos 1 Dos2 Dos3

Massling Dos 1 Dos 2
Passjuka

Réda hund

Humant Dos
papillomvirus 1+2
(endast flickor)

Vaccination mot hepatit B

Hepatit B-vaccination rekommenderas for alla spaddbarn och ovaccinerade barn

under 18 ar med ursprung 1 lander med intermediar eller hég forekomst av hepatit
B (2). Nyfodda till médrar med hepatit B vaccineras enligt en sérskild ruti. Folkhdlsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/contentassets/1f027370f38c4399acd24b433b7e1258/barnvaccinationsprogrammet-2017-18031.pdf

Barnvaccinations-
programmet
i Sverige 2017

ARSRAPPORT

Ikhalsomyndigheten (0 LAKEMEDELSVERKET
EDICAL TROOUCYS AGENE

Vaccination mot hepatit B — ingen allman vaccination

Socialstyrelsen har tidigare forslagit regeringen att vaccination mot hepatit B ska
inforas 1 det allmdnna vaccinationsprogrammet for barn. Som resultatet av ett
regeringsuppdrag lamnade Folkhidlsomyndigheten underlag till regeringen 1 april
2016 om att dessutom ikludera hepatit B-vaccination 1 ett sérskilt program for
vissa definierade riskgrupper. Hosten 2017 tog regeringen beslut om att inte
inkludera hepatit B-vaccination 1 barnvaccinationsprogrammet eftersom det mte

uppfyller lagens kriterium om att vara samhallsekonomiskt hallbart. Férslaget om

sdrskilt vaccinationsprogram for riskgrupper var beroende av att allmén
vaccination mot hepatit B till spddbarnen inférs, och dédrfor kommer inte heller
detta forslag att uppfylla lagens kriterier.

I praktiken erbjuds sedan 2016 vaccin mot hepatit B till alla spadbarn eftersom det
fem-valenta vaccinet (utan hepatit B) inte finns att tillga, och darfor ges det sex-
valenta vaccinet till alla barn. Extrakostnaden for vaccinet som inkluderar hepatit B
finansieras av landstingen. Folkhidlsomyndigheten rekommenderar hepatit B-

vaccination fill alla spddbarn och till personer 1 vissa riskgrupper (2).

Folkhalsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/contentassets/1f027370f38c4399acd24b433b7e1258/barnvaccinationsprogrammet-2017-18031.pdf
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Folkhdlsomyndigheten

Rekommendationer om
vaccination mot hepatit B

Profylax med vaccin och immunoglobulin — fére och efter
exposition.

Publicerad: 25 januar 2019
Uppdaterad: -

Grupper som rekommenderas vaccination

Folkhélsomyndigheten rekommenderar att alla spadbarn erbjuds vaccination mot hepatit B.

Folkhilsomyndigheten rekommenderar vidare att vaccination mot hepatit B erbjuds féljande
grupper med G6kad risk att smittas eller drabbas av allvarlig sjukdom till f6ljd av hepatit B:

e personer som injicerar droger

¢ min som har sex med mén

¢ personer med kronisk hepatit C

o personer som lever med hiv

o personer med njursvikt och/eller i aktiv uremivard (njurtransplantation och dialysvard)

¢ sexualpartner till person med hepatit B

¢ familjemedlemmar till person med hepatit B

e barn upp till 18 &r med ursprung fran medel- eller hégendemiska ldnder

e forédldrar och syskon till adoptivbam fran medel- eller hogendemiska lander

e barn och personal 1 barnomsorg dér det finns barn med hepatit B

¢ vardtagare inom omsorgsverksamhet som kommer 1 kontakt med personer med hepatit B.
Vissa yrken kan innebéra en okad risk att utsittas for hepatit B-smitta 1 arbetet. Det géller
exempelvis personal inom hélso- och sjukvarden och tandvarden. personal pa laboratorier som
ofta kommer 1 kontakt med blod som kan vara smittat med hepatit B. personal pa
omsorgsverksamhet dér det finns en risk for att hepatit B-smitta forekommer. personal inom
kriminalvard och polis med sérskilt hog risk for att komma i kontakt med blod fran smittforande
personer, samt ambulanspersonal. I enlighet med Arbetsmiljéverkets foreskrifter (AFS 2018:4)

om smittrisker &r det arbetsgivarens ansvar att bedéma smittriskerna pa arbetsplatsen och att vid
behov erbjuda och bekosta vaccination.

Folkhdlsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material/publikationsarkiv/r/rekommendationer-om-vaccination-mot-hepatit-b-/?pub=56936

Vaccination-dosering

Dosering

Vaccination av spddbarn omfattar tre doser och kan ges 1 form av ett kombinationsvaccin
tillsammans med andra vaccinationer som ges inom det allménna vaccinationsprogrammet for
barn. Vaccinationen ges vid 3. 5 och 12 manaders alder.

For 6vriga grupper omfattar grundvaccination tre doser som ges vid tidpunkterna 0. 1 och 6
manader.

I de fall det ar viktigt att uppna ett skydd snabbare kan ett alternativt vaccinationsschema vara
relevant. Vaccination ges da enligt schemat 0. 1 och 2 manader. eller 0. 1 och 3 veckor. Vid ett
sadant snabbvaccinationsschema rekommenderas en fornyelsedos 12 manader efter den forsta
dosen.

Patienter med kronisk njursvikt rekommenderas ett forstarkt vaccinationsschema med dubbla
doser vaccin vid fyra vaccinationer vid 0. 1. 2 och 6 manader.

Folkhdlsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material/publikationsarkiv/r/rekommendationer-om-vaccination-mot-hepatit-b-/?pub=56936

Tillgangliga vacciner HBV

ATC-register

JO7BA Vaccin mot encefalit JO7BCO1 Vaccin mot hepatit B, renat Engerix-B
antigen
JO7BB Vaccin mot influensa : Engerix®-B, Injektionsvatska,

>
. : J07BC02 Vaccin mot hepatit A, inaktiverat suspension, forfylld spruta 20
JO7BC Vaccin mot hepatit helvirusvaccin mikrogram/1 mi
J07BD Vaccin mot mdssling JO7BC20 Vaccin mot hepatit, GlaxoSmithKline
JO7BE Vaccin mot passjuka kombinationer Engerix®-B, Injektionsvétska, >
suspension, forfylld spruta 10
JO7BF Vaccin mot polio mikrogram/0,5 ml

GlaxoSmithkline
JO7BG Vaccin mot rabies

JO7BH Vaccin mot rota-diarrévirus
. ) Fendrix, Injektionsvatska, suspension >
J07B] Vaccin mot roda hund 20 mikrogram/0,5 ml

JO7BK Vaccin mot Varicella zoster GlaxoSmithKline

JO7BL Vaccin mot gula febern HBVAXPRO

HBVAXPRO®, Injektionsvidtska,
: suspension, forfylld spruta 5 mikrog
JO7BX Ovriga vacciner mot virusinfektioner MsD

L

JO7BM Vaccin mot papillomvirus

HBVAXPRO®, Injektionsvidtska,
suspension, forfylld spruta 10 mikrog
MsD

L

Likemedel som fér nédrvarande ej +
tillhandahalls (1)



Tillgangliga kombinationsvacciner HBV

ATC-register

JO07BCO1 Vaccin mot hepatit B, renat
antigen

Ambirix®, Injektionsvatska, suspension, »
J07BC02 Vaccin mot hepatit A, inaktiverat forfylld spruta

helvirusvaccin GlaxosmithKline

JO7BC20 Vaccin mot hepatit, Twinrix Paediatric —
kombinationer
Twinrix® Paediatric, Injektionsvatska, >

suspension
Glaxosmithkline

Twinrix® Vuxen, Injektionsvdtska, >
suspension
GlaxoSmithkline

ATC-register

JOFCAOT Vaccin mot difteri. polfio och
stelkramp

JO7CAD2 Vaccin mot difteri, kikhosta, polio
och stelkramp

JOFCAD3 Vaccin mot difteri, réda bund och
stelkramp

JOZCAQL Vaccin mot haemophilus
influenzae B och polio

JOFCADS Vaccin mot difteri. hepatit B,
kikhosta och stelkramp

JO7CADG VVaccin mot difteri, Haemophilus
influenzae B, kikhosta, polio och stelkramp

JO7CAO7 Vaccin mot difteri hepatit B och
stelkramp

JO7CADE Vaccin mat haemaphilus
influenzae B och hepatit B

JO7CAD9 Vaccin mot difteri, Haemophilus

influenzae B, kikhosta, polio, stelkramp
och hepatit B

JO7CA10 Vaccin mot tyfus och hepatit A

JOFCATT Vaccin mot difteri, haemophilus
influnzae B, kikhosta, stefkramp och
hepatit B

JOFCATZ Vaccin mot difteri, kikhasta. polio.
stelkramp och hepatit B

JOFCAT3 Vaccin mot difteri, haemophilus
influenzae B, kikhosta, stelkramp, hepatit B
ach meningococcus A + C

Hexyon, Injektionsvatska, suspension >
Sanofi AB

Infanrix hexa

Infanrix® hexa, Pulver och vatska till >
injektionsvdtska, suspension
GlaxoSmithKline

Likemedel som fér ndrvarande ej +
tillhandahalls (4)
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Jonas Stenberg, vetenskapligt arbete inom ST

* Undersokt effekten hepatit B vaccination av lakar- och
sjukskoterskestudenter utforda vid infektionskliniken pa Norrlands
Universitetssjukhus 2000-2015

* Fran materialet registrerades uppgifter om:

kdn

alder

antal tidigare doser hepatit B-vaccin

om serologisk kontroll gjorts infor aktuell vaccination

hur manga doser som givits vid aktuell vaccination
anti-HBs-niva

eventuella extradoser och nytt antikroppssvar efter dessa
vilket ar och termin man vaccinerats

vilken utbildning man paborijat.
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Samtliga

5129 st

Uteblivna

459 st

Ej sakert vaccinnaiva

Utlakt eller kronisk infektion

1212 st

64 st

Anti-HBs <10 efter andra menej
provtagna efter tredje dosen

13 st

Aldrig provtagna efter pabdrjad
vaccination

534 st

Provtagna efter tredje men ej
andra dosen

296 st

Utvarderingsbara for vaccineffekt
efter tva eller tre doser

2847 st

Utvarderingsbara for vaccineffekt
efter tva doser

2615 st

Figur 3. Flodesschema med 6versikt 6ver bortfall.
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Effekt efter tre doser
Av 2847 studenter pavisades hos 2815 (98,9 %) skyddande antikroppsnivaer (210 IU/L), hos 2306
redan samtidigt som tredje dosen och hos ytterligare 213 (anti-HBs <10 vid dos tre) respektive 296

(ej provtagna vid dos tre) efter tredje dosen. Kvinnor hade icke-signifikant oftare ett adekvat svar,

99,1 % respektive 98,5 %. Det sags en tendens till sdamre svar med 6kande alder men grupperna 35-

40 ar och 40 ar blev valdigt sm3, speciellt uppdelat upp pa kon.

-20 N 2025 N 25-30 N 30-35 N 35-40 N | 40- N
Alla 99,4% 1058 | 98,8% 1327 | 98,2% 277 | 98,2% 110 [ 956% 45 |96,/7% 30
- Man 98,7% 317 98,7% 463 97,4% 115 | 97,2% 36 100 % 12 | 100% 9
-Kvinnor | 994% /41 98,8% 864 98,8% 162 | 986% 74 939% 33 [ 952% 21

Tabell 2. Procentandel med anti-HBs =10 IU/L relaterat till Aldersgrupp och kén.
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Jonas Stenberg, vetenskapligt arbete inom ST

Kén
200

Effekt efter tva doser LI
Av 2615 studenter pavisades skyddande antikroppsnivaer (210 IU/L) hos 2306 (88,2 %). Kvinnor hade

signifikant oftare an man ett adekvat svar, 90,2 % respektive 84,3 % (p <0,001). Okande alder var

associerat med signifikant samre svar (p <0,001).

-20 N 20025 N 25-30 N 30-35 N 3540 N 40- N

Median anti-HBs

Alla 90,8% 955 |88,0% 1224 |86,2% 261 |822% 101 16,7% 43 67,7% 31
- Man 86,2% 297 | 845% 427 |81,7% 104 |794% 34 750% 12 66,7% 9

-Kvinnor | 929% 658 |898% /97 |89,2% 157 |83,6% 67 77,4% 31 68,2% 22

Tabell 3. Procentandel med anti-HBs =10 IU/L efter tva doser vaccin.

20 .25 2530 30:35 3540 4D
Aldersgrupp

Figur 4. Median anti-HBs i relation till lder och kén|
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e Gruppen som inte svarade trots tre doser var som vantat nagot aldre
och bestod av nagot mer man an resten av materialet.

» 26 av dessa bade vaccinerades igen och blev provtagna efterat och da
svarade 80,8 % (21 stycken) efter mellan en och fem doser.

* Fem studenter, dar tva fick en extra dos, en fick tva, en fyra och en sju
extra doser utvecklade inget antikroppsskydd trots revaccination.
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Abstract
Abstract
Methods

Background. Hepatitis B vaccine has been shown to be highly efficient in
preventing hepatitis B. However, 5%—10% of individuals fail to develop
Discussion protective levels (=10 mIU/mL) of antibodies to hepatitis B surface antigen
(anti-HBs) and are considered to be nonresponders.

Results

Acknowledgments
Methods. A total of 48 nonresponders and 20 subjects naive to the HBV vaccine
received a double dose of combined hepatitis A and B vaccine (Twinrix) at 0, 1,
and 6 months. The levels of anti-HBs and antibodies to hepatitis A virus (anti-
HAV) were determined before vaccination and 1 month after each dose.

References

<Previous Next>

Results. Among 44 nonresponders, protective anti-HBs levels were found in 26
(59%) after the first dose and in 42 (95%) after the third dose. Among the
control subjects, the corresponding figures were 10% and 100%, respectively.
All subjects seroconverted to anti-HAV. The titers of both anti-HBs and anti-
HAV were lower in the previously nonresponsive subjects (P<.01).

Conclusion. Revaccination of nonresponders to the standard hepatitis B vaccine
regimen with a double dose of the combined hepatitis A and B vaccine was
highly effective. This is most likely explained by the increased dose, a positive
bystander effect conferred by the hepatitis A vaccine, or both.



Kontroll av antikroppsnivaer och pafylinadsdos

Mer dn 95 procent av immunkompetenta bam och vuxna utvecklar ett skyvddande antikroppssvar.,
vilket definieras som en anti-HBs-titer hdgre dn 10 IU/L. Om grundvaccinationen inte ger en
antikroppsniva over 10 IU/L kan ett sdkert skydd mot hepatit B-infektion inte garanteras.

Behovet av en pafyllnadsdos efter grundvaccination for 1 6vrigt friska mndivider har inte
faststillts. Hos en person som uppnatt skyddande antikroppsniva efter grundvaccination kan
skyddseffekten kvarsta d&ven om antikropparna med tiden sjunker under pavisbar niva.

Kontroll av antikroppsnivaer rekommenderas hos personer som utsétts eller har utsatts for risk
att smittas av hepatit B. samt hos personer dédr man kan misstinka att ett optimalt immunsvar
inte har uppnatts. Da tas ett blodprov 1-2 manader efter genomférd vaccination. och om provet
mte visar en skyddande niva (> 10 IU/L) bor vtterligare vaccindoser éverviagas. Om
antikroppsnivan inte stiger 6ver 10 IU/L trots upprepade vaccindoser betraktas personen som en
sa kallad "non-responder” med risk for ett ofullstandigt skvdd mot hepatit B-infektion.

Hos dialyspatienter och andra patienter med nedsatt immunférsvar rekommenderas att
antikroppsnivaerna méts regelbundet och att en pafyllnadsdos ges nér antikroppsnivan sjunker
under 10 ITU/L.

Folkhdlsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material/publikationsarkiv/r/rekommendationer-om-vaccination-mot-hepatit-b-/?pub=56936

Postexpositionsprofylax

e Personer som ite dr immuna mot hepatit B och som antingen har utsatts for misstiankt hepatit
B-smuttat blod genom t.ex. stick av blodigt féremal eller blod pa slemhimnor, eller som har haft
sex med en person som kan ha smittsam hepatit B.

- Om expositionen bedéms medféra hog risk for smittéverforing rekommenderas hepatit B-
immunglobulin och hepatit B-vaccin. Hog risk innebér att smuttkéllan &r HBeAg-positiv.

- Om smittrisken bedéms som lag rekommenderas enbart hepatit B-vaccin. Lag risk innebér
att smittkidllan &r HBeAg-negativ eller har oklart status,

- Vaccination enligt snabbschema rekommenderas (0. 1 och 3 veckor), foljt av en fornyelsedos
12 manader efter den forsta dosen.

Kontroll av hepatitmarkaorer inkl anti-HBs tills man ar bevisat immun

Folkhdlsomyndigheten



https://www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material/publikationsarkiv/r/rekommendationer-om-vaccination-mot-hepatit-b-/?pub=56936

Postexpositionsprofylax

Nar immunglobulm ges bér detta ske mom 48 tummar, allra helst inom 24 timmar, efter
expositionen. Immunglobulin ges alltid 1 kombination med hepatit B-vaccin men pa separata
mjektionsstillen. Kontroll av antikroppsniva (anti-HBs) rekommenderas 1-2 manader efter sista
vaccindosen. En kontroll 4ven av andra hepatit B-markérer rekommenderas fore eller 1 samband
med forsta vaccindosen hos alla utom nyfodda.

Folkhdlsomyndigheten
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Graviditet

* Hepatit B paverkar inte graviditetsforloppet hos friska barare, men kvinnor
med svar leversjukdom avrads fran graviditet.

* Risk for spontanabort, prematurbord och lag fodelsevikt kan 6ka vid akut
infektion

e Det ar framfor allt tva faktorer som styr risken for att 6verfora smitta
e virusmangden i blodet (HBV-DNA nivan)
» forekomsten av hepatit B e-antigen (HBeAg).

* De tva faktorerna samvarierar sa att personer med positivt HBeAg nastan alltid har
hdga virusnivaer.

 Risken for en hogviremisk (HBV-DNA > 100 miljoner IU/mL) och HBeAg
positiv kvinna att foda ett barn som far kronisk hepatit B ar 85 —-90 % om
ingen intervention genomfors

Folkhalsomyndigheten




Graviditet

* Genom att vaccinera det nyfodda barnet mot hepatit B och ge

tillaggsbehandling med specifikt hepatit B immunglobulin har man
kunnat reducera risken till 5 —10 % for de mest smittsamma
kvinnorna(1).

* | studier pa sammanlagt 1541 barn har man inte kunnat pavisa nagon
smittoverforing alls om HBV-DNA ar mindre an ca 200 000 IU/mL

* | en av studierna? har man dessutom behandlat barnen precis enligt
de svenska riktlinjerna dar immunglobulin endast gavs till barn fédda
av HBeAg-positiva kvinnor.

1. Lee C, Gong Y, Brok J, Boxall EH, Gluud C. Effect of hepatitis B immunisation in newborn infants of mothers positive for hepatitis B surface antigen: systematic review and meta-analysis. BMJ 2006; 332:328-36.
2.Song YM, Sung J, Yang S, Choe YH, Chang YS, Park WS. Factors associated with immunoprophylaxis failure  against vertical transmission of hepatitis B virus. Eur J Pediatr. 2007;166:813-8



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17120036

Graviditet

* Inforandet av behandling med virushammande lakemedel av gravida
kvinnor med hogst smittorisk har ytterligare reducerat
smittoverforingen.

* | flera publicerade studier3> har man inte kunnat pavisa nagon
smittoverforing 6verhuvudtaget om kvinnan far antiviral behandling i
sista trimestern och barnet erhaller vaccination plus immunglobulin
mot hepatit B direkt efter forlossningen.

 Totalt redovisas 643 mor-barnrelationer som fullféljt protokollen i
studierna och dar smitta helt undvikits

3. Pan CQ, Duan Z, Dai E, Zhang S, Han G, Wang Y, Zhang H, Zou H, Zhu B, Zhao W, Jiang H; China Study Group for the Mother-to-Child Transmission of Hepatitis B.
Tenofovir to Prevent Hepatitis B Transmission in Mothers with High Viral Load. N EnglJ Med. 2016;374:2324-34

4.Wang C, Wang C, Jia ZF, Wu X, Wen SM, Kong F, Hu KQ, Li J, Jiang J, Niu JQ.
Protective effect of an improved immunization practice of mother-to-infant transmission of hepatitis B virus and risk factors associated with immunoprophylaxis failure. Medicine (Baltimore). 2016;95:€4390

5. Cai QX, Zhu YY. Is hepatitis B virus transmitted via the male germ line? A seroepidemiological study in fetuses. Int J Infect Dis. 2013;17:e54-8.



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=China%20Study%20Group%20for%20the%20Mother-to-Child%20Transmission%20of%20Hepatitis%20B%5bCorporate%20Author%5d
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27305192
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27559947
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23154176

Graviditet

Rekommendation: Handldggning under graviditet och forlossning vid HBV-infektion (B1)

HBV-DNA HBeAg- Behandling HBIG Vaccination
>200000IU/ml status av kvinnan till barnet av barnet
Ja positivt Ja Ja Ja
Ja negativt Ja Ja Ja
Nej positivt Nej Ja Ja
Nej negativt Nej Nej Ja

* Behandling av kvinnan: Tenofovir disoproxil fumarat, 245 mg, en gang dagligen med start i
graviditetsvecka 28-32.
o HBIG till barnet: Umanbig, 180 IE/mL. 1 ml ges intramuskulédrt sa snart som mojligt efter

forlossningen.
o Vaccinationav barnet: Engerix-B, 10 pg, 1 dos eller HBVAXPRO, 5 pg, 1 dos. Ges intramuskulart

sa snart som mojligt efter forlossningen
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RAVs behandlingsrekommendation 2019


https://www.sls.se/globalassets/rav/rekommendationer/hbv_rekommendation_190513.pdf

Prematurt forldst till mor med hepatit B

Om modern har akut hepatit B under forlossningen

Om barnet ir prematurt

Om modern ar immunsupprimerad

Prematura barn med fodelsevikt under 2 000 g alternativt graviditetslangd kortare an 34 veckor bor,
oavsett moderns HBeAg-status, erhalla:

* Immunoglobulin mot hepatit B, Umanbig® 180ug/ml | ml im pa forlossningen

e Hepatit B vaccin, barndos pa forlossningen

¢ Hepatit B vaccin, barndos | man alder pa barnmott
¢ Hexavalent vaccin (DTaP-Polio-Hib-HepB) 3 man alder pa BVC

e Hexavalent vaccin (DTaP-Polio-Hib-HepB) 5 man alder pa BVC

e Hexavalent vaccin (DTaP-Polio-Hib-HepB) |2 man alder pa BVC

Umanbig® kan upprepas efter en manad vid hog grad av prematuritet (graviditetslangd kortare an 24
veckor) eller vid mycket hog virusmangd hos modern.

Om modern har tillstand som paverkar immunforsvaret (immunsuppressiv behandling, hiv m.m.) kan

profylax inkluderande hepatit B-immunglobulin overvagas till barnet, oberoende av moderns HBeAg-
status

Kalla: Smittskydd VLL



https://www.vll.se/VLL/Filer/Uppföljning%20av%20nyförlösta%20barn%20till%20mödrar%20med%20blodsmitta%202018-02-22.pdf

