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HEPATITELE CRONICE

Hepatltele cronlce reprezmta acele afectiuni

diferita, cu manifestari clinice si imunologice
variate, in care inflamatia hepatica dureaza

de peste 6 luni.




Etiologia
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etapa actuala exista teste serologice sensibile ce permit

cu manifestari de transmitere
fecal-oral,

nu dau forme cronice;

» cu cale de transmitere
parenterala

care dau forme cronice.
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In majoritatea cazurilor etiologia hepatitelor cronice este virala. La
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Epidemiologie

Dupa datele OMS, pe glob sunt
infectati aproximativ 2 mird
oameni cu virusul hepatitei B
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Epidemiologia g;‘

500 mln Aproximativ, sunt purtétori ai VIRAL HEPATITIS C \\
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Constituie hepatita cronica

(V)
Constituie hepatoma 1 5 /°

\‘|;‘[.g



Clasificarea hepatitei cronice

Clasificarea actuala a hepatitelor cronice a fost adoptata si sustinuta la
congresul de gastroenterologie de la Los-Angeles, 1994
conform criteriilor etiologice:



Clasificarea hepatitei cronice

Forma Faza Gradul de | Stadiu (morfologic) Scor
(etiologica) activitate Knodell

Hepatitele cronice |Replicativa | Minimala 0 — absenta fibrozei

virale B, delta C, | |ntegrativa |Moderata |1 — fibroza periportala slab
G, F Pronuntaté pronuntaté

Hepatita Acutizare 2 — fibroza moderata cu
autoimuna Remisie septe portoportale
Hepatita Acutizare 3 — fibroza pronuntata cu
medicamentoasa | Remisie septe porto-central

Hepatita
criptogena

4 — ciroza hepatica




Patogenia hepatitelor cronice este complexa si depinde de factorul etiologic.

HC cronice virale se dezvolta :
» Prin mecanisme direct citopenice (VHC si VHD)
» Prin mecanisme mediate imun (VHB, VHC, VHD)

HA - tulburari de imunitate prin sinteza de autoanticorpi catre

diferite structuri hepatice
IN PATOLOGIILE METABOLICE

-Tulburarile ereditare in activitatea enzimelor implicate in
metabolizmul Cu, Fe, alfa 1 - antitripsina

- IN HEPATITELE TOXICE

Lezarea hepatica depinde de doze si durata expozitiei la xenobiotic
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Markerii infectiei HBV si semnificatia lor

Markerul Semnificatia diagnostica

AgHBs Purtator HBV; nu intotdeauna infectiv

AgHBe HBYV in stare replicativa; infectivitate

AgHBX HBYV in stare replicativa; infectivitate. Util in cazurile

antiHBe negative

AgHBc (in tesut)

HBYV in stare replicativa; infectivitate

ADN-polimeraza

HBYV in stare replicativa; infectivitate

ADN-HBV HBYV in stare replicativa; infectivitate

IgM-antiHBc Infectie acuta sau reinfectie. Risc de cronizare HBV

IgM-antiHBc in titru ridicat exprima persistenta infectiei. in titru mis:
si asociat Ac antiHBs — exprima instalarea imunitatii. In
titru mic si izolat — disparitia Ac antiHBs

Anti HBs Imunitate

(Hadziyannis, 1995)

Slide



Replicativ
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Tabloul Clinic

Hepatita cronica 0---0--- O 0 -—- O----- Q- o
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functie de etiologie si

gravitatea proc

esului.

A normal liver shows no

In cirrhosis, scar tissue
signs of scarring

replaces normal liver tissue.



Sindroame clinice generale ale hepatitei cronice:

Sindromul asteno-vegetativ

01
eastenie, iritabilitate
« fatigabilitate, ipohondrie.
( 02
03

Sindromul Algic

Durere la nivelul hipoconrului dre

pt, senzatie de greutate
Sindromul de colestaza < —<0
prurit cutanat episodic
Icter
prezenta xantomelor

xantelasme.

Dispepsia gazoasa, inapetentd, intoleranta aliment
ara, greturi etc

0

Sindromul Hemoragic

Purpura, echimoze, hemoragii nazale (
in legatura cu hipersplenismul)

(=)
N




« Este cel mai caracteristic sindrom in HC:
o astenie, iritabilitate

o fatigabilitate, ipohondrie.




2. Sindromul dispeptic

1 ; * Este neintensiv, insid permanent.
) . . . .
{ )) * Bolnavii prezinta acuze dispeptice de tip dispepsia

gazoasa sau de staza

* inapetenta si intoleranta alimentara fata de alimentele
greu digestibile,

* greturi ce se intensifica la administrarea medicamentelor
sau in timpul meselor, care tin mai curand de patologia
asociata: biliara, duodenala.
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3. Sindromul algic

Durerea in hipocondriul drept este un simptom frecvent
intalnit.

Durerea este permanenta, destul de intensiva, sacaitoare,
cu intensificare la efort fizic, pot fi prezente si hepatalgii
postprandiale.

Sindromul algic este determinat de infiltrarea inflamatorie
a tesutului conjunctiv, bogat inervat din zonele portale
si periportale si indeosebi a capsulei ficatului.

Unii bolnavi nu acuza dureri, ei au senzatia de greutate,
plinititudine in rebordul costal drept, ce nu depinde de
ingerarea alimentelor.




Este caracterizat prin:

prurit cutanat episodic
Icter

prezenta xantoamelor
xantelasme.




«  Este caracteristic pentru toate formele HC.

 La examenul obiectiv, modificarea principala
este hepatomegalia de consistenta de organ
sau crescuta, cu suprafata neteda

. in HC dezvoltate subacut, suprafata este
neregulata, macronodulara, uneori
dureroasa, daca se asociaza cu perihepatita.




Frecvent se asociaza splenomegalia

* splina se palpeaza
la marginea rebordului
costal stang

* splenomegalia importanta
sugereaza prezenta cirozei.



6. Sindromul hemoragic

Purpura, echimoze, hemorag
ii nazale (in legatura cu
hipersplenismul)

stelute vasculare
eritem palmar
ginecomastie
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* Poliserozite, anemie, trombocitopenie, limfadenopatie,
glomerulonefrita difuza, retard fizic secundar.

« In toate formele de HC sunt intilnite un sir de
simptoame si sindroame clinico-biochimice generale cu
unele particularitati pentru fiecare unitate nozologica
aparte in privinta simptoamelor, sindroamelor si ale
unor asocieri.



Sindroamele de

laborator de baza
in HC
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B Marirea ALT, AST

. aldolazei monofosfat '

AST + ALT

. aldolazei 1, 6 difostazei

. glutamatdehidrogenazei

« arginazei, histidazei
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Leucocitoza, VSH marit, proba cu timol creste.

Hiperproteinemie, disproteinemie, fractiile a-1, a-2
si y-globulinele cresc.

Se depisteaza anticorpi mitocondriali si la
musculatura neteda. IgA,M,G creste.
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Bilirubina crescuta, predominant
cea directa, mai ales in formele
colestatice

trigliceridelor, fosfolipidelor si
fosfatazei alcaline.

\|le\



Pro- Anti- Pro- Anti-
hemostatic hemostatic hemostatic hemostatic

scad proteinele serice (albumine) ™55 focors fociors faciors
o (-

.. ) . Healthy liver Diseased liver
factorii de coagulare (indicice de

‘Rebalance’

Elevated levels of VWF

* Thrombocytopenia
B Decreased levels of

¢ Platelet function defects

Primary hemostasis

¢ Enhanced production ADAMIS13
. - of nitric oxide and
fibrinogenul presaon
* Low levels of coagulation s * Elevated levels of FVIII
factors II, V, VI, IX, X, XI Secondary hemostasis . pocreased levels of C,
and fibrinogen —_— Protein S, antithrombin

¢ Vitamin K deficiency

diminuarea ceruloplazminei e

S e 1"1 C e * Low levels of a-2 antiplas- Fibrinolysis

(S S oA A min, factor Xlll, and TAFI
* Elevated tPA levels

Low levels of plasminogen
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Teste pentru precizarea etiologiei e >
hepatitelor virale )
(

medicamentoase

" \

determinarea markerilor virali Investigarea markerilor pentru hepatita
de diagnostic si de replicare autoimuna.
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Se efectueaza pentru a confirma sau a
exclude o hepatita autoimuna.

* Cresterea concentratiei imunoglobulinei G e\,
se inregistreaza in etiologia virala B, iar in XN
hepatita cronica C cresterea - \1\
imunoglobulinei G si M. =)

e In hepatita cronica se evidentiaza uneori ] f@
prezenta de factori seroimuni nespecifici, V

ca semn al activitatii mezenhimale o
exprimate. 2
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USG abdominal, a v/biliare cu dejun;

EGDS + H.pylori (prezenta maladiilor asociate si a varicelor esofagiene);

e —

Doppler portal si circulatia splanhnica; : ﬂ

TC abdominala; 2 ’;:;’"3" .
S

Arteriografia venelor hepatice si celor portale;

TC RMN in regim de colangiografie; L

Recto-colonoscopia cu biopsie; w 3‘1

Biopsia hepatica, cu coloratie speciala (fibroza, r-a Perl, la acumu are de Cu).

Cuantificarea fibrozei prin metode neinvazive prin Fibroscan sau Fibrotest

&



FibroScan-ul

este un dispozitiv neinvaziv pentru determinarea gradului de fibroza
si stadializare a hepatopatiei, pe baza analizei deplasarii unei unde
elastice de soc care se propaga in tesutul hepatic.

Principiul de functionare al aparatului este simplu: cu cdt ficatul este mai dur,
cu atdt gradul fibrozei este mai ridicat.

Cu ajutorul unui transductor, aparatul emite unde ultrasonore spre
parenchimul hepatic si se masoara viteza cu care se reflecta acest fascicul
de unde spre sonda emitatoare.

Cu cdt tesutul este mai dur, cu atat unda se propaga mai repede, iar
cunoasterea elasticitatii ficatului se face prin calcularea mediei mai multor
masurdtori realizate in aceasta zona.

Rezultatul investigatiei este disponibil imediat, iar procedura poate fi
repetata de cdte ori este necesar.
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FO = fara fibroza ; F1
= fibroza portala fara
septe ; F2 = fibroza
portala cu putine
septe ; F3 =
numeroase septe, fara
ciroza ; F4 = ciroza

Scorul METAVIR




Punctie biopsie hepatica (oarba transparieto-hepatica)

hemoragic)

Prin recoltare in cursul laparascopiei (confera avantajul

consistenta).

Examenul morfologic confera informatii diagnostice
asupra gradului de activitate

permite sugestii etiologice, urmarirea evolutiei spontan
si sub tratament.

diagnosticul etiologic.

A small slender core
of tissue is removed

with o biopsy needle

Liver —_
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Gradul de | Prurit | Nivelul Activitat | Activitatea | 5 NUC**, | Activitate
gravitate |tegu- | bilirubini-miei | ea fosfatazei | unitati aALT,
aboliiin |[men- | memolll GGTP*, |alcaline, (norma mmol/l
baluri tar (norma pané unitati unitati pana la (qorzna
(norma [(norma 100) pana la
la 20) panila |1,6) 0,8)
80)
| + <100 <100 <15 100-200 | De 2 ori
mai mare
I ++ 100-200 100-300 |15-30 200-1000 | De 5 ori
mai mare
]l +++ | >200 >300 >30 >1000 De 5 ori

mai mare




Gradul de Encefalopati | Activitatea Coeficientul | Indexul

gravitate a a hepatica ALT, mmol/l |albumino- protrombinic

bolii in (norma pina | globulinic

baluri la 0,8) (norma 3,0)

I Lipseste |De2orimai 19 5 >60
mare ca
norma

I + De3-4ori 12420 |60-50
mai mare ca
norma

1 ++ :ng?:];’rf; ., |maimic <50
norma de 2,0




Gra-dul | Sind-rom | Artralgii | Manif. Activitat | Anticorpi | Anticorpi | Coeficie
de gravi- | aste-no- extra- ea ALT catre catre n-tul
tate vege- hepatice | mmol/l muscula- | celulele | albumino
tativ (norma tura hepatice |-
pina la neteda globulini
0,68) ¢ (norma
3,0)
| + + + De2o0ri |+ + 2,5
mai mare
ca norma
Il ++ ++ ++ De 3-5 ++ ++ 2,4-2,0
ori mai
mare ca
norma
]} +++ +++ +++ >de 5 ori | +++ +++ <2,0
mai mare

Cca norma




Hepatita

autoimuna

ANTI-INFLAMMATORY
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» Este caracterizata printr-o
inflamatie periportal si
Egraseptal, _ _

ipergamaglobulinemie,
autoanticorpi tisulari si
raspuns favorabil la
imunosupresoare.

* Din cadrul HA se exclud cele de
etiologie virala, _ A o R
medicamentoasa, dar in ultimii BN T f o
ani se recunosc si forme induse L IO C R e
de virusii hepatitelor B si C. “ 4V
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Hepatita cronica
autoimuna

este caracterizata prin anomalii
marcate in imunoreglare, in
care este la
nivelul

productie de




HA.Tabloul clinic

Boala apare mai des la fetite in perioada
pubertului.

Debut insidios, sindrom astenovegetativ,

sindrom icteric moderat. Autoimmune Hepatitis

~ P
(co™) comt)(co¥
cx"/r’m:( y @

purpura vasculara
eruptii masculopapuloase
eritem asemanator lupusului eritematos

angioame sterale, eritroza palmara




HA.
Tabloul clinic

oala poate evalua cu
ubfebrilitate si atralgii sau
hiar artrite recurente.

indromul
epatosplenomegalic prezent

fara hipertensiune portala.

ticorpi antinucleari,

ntimuschi neted,
nticromozomi hepatici si

renali prezenti;

arkerii negativi
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Table 3 Types of Autoimmune Hepatitis

Tippe ANA | ASMA | Anti-LKM1 | Anti-SLA | Anti-HC

vpel + + . - -
ypel - - + - :
Vpe3* - - N + -

ot formally recognized and least well established.

Marcherii serologici

specifici pentru H A
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Diagnosticul diferential intre HCV si hepatita cronica

autoimuna
Tipul hepatitei Teste de diagnostic Autoanticorpi
H cronica B AgHBs IgG, antiHBs, Necunoscut
AgHBe, ADN-HBV
H cronica C AntiHCV, ARN-HCV AntiLKM*-1
H cronica D antiHDV, ARN-HDV antiLKM-3

AgHBs, IgG antiHBs

H cronica autoimuna

ANA** (omogen),
antiLKM-1,
hipergamaglobulinemie

ANA, antiLKM-1







HEPATITELE
MEDICAMENTOASE

Hepatopatii induse
de preparatele ce in
doze mari au
actiune
hepatotoxica;

Hepatopatii
idiopatice.




Lezarea ficatului are loc numai la

acei copii la care apar metaboliti
neobisnuiti ce formeaza complexe
antigene cu macromoleculele
tisulare si formarea unei reactii
imunopatologice.




Deosebim conventional 3
grupe de hepatopatii
toxice:

Hepatopatii
toxice

Cu schimbari
asemanatoare
hepatitei virale
acute (semne de

citoliza; colestaza ).

Cu dereglari
functionale
(hiperbilirubinemii
tranzitorii, marirea
transaminazelor).

Hepatita
granulomatoasa cu
dereglari ale
circulatiei

intrahepatice.
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Hepatitele
tOX|Ce in tabloul clinic:

» dureri in burta, febra,

_ ' hepatomegalie,icter

- marirea transaminazelor
si a y-globulinelor in ser
ul sanguin.
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Preparatele cu
o acfiune
hepatoxica la
care predomina

sunt:

antibioticele (Tetraciclin, Rifamicin,
Meronem, Oxacilin).

diureticile (Furosemid, acidul etacrinic)

anestetici (Ftorotan, Cloroform)

antiinflamatoare (Paracetamol,
Indometacin)

citostatice (Azatioprim, Leiceran,
Metatrexat, 6-Mercaptopurin)

remediile antituberculoase (FASC,
Izoniazid).
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Efectul hepatotoxic cu predominarea

poate fi indus de:

 antibiotice (Eritromicina,
nitrofurane);

» preparate psihotrope
(Aminazin, Diazepam);

» preparate hormonale
(Nerobol, Metiltestosteron).




Clinica hepatopatiilor cu sindrom
de colestaza se manifesta prin :

* prurit cutanat,

» schimbari dispeptice,
* hepatomegalie,

« cter.
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Hepatitele granulomatoase

Dintre medicamentele cele mai des implicat
In producerea granuloamelor hepatice sunt
citate:

* Allopurinol
* Chinidin

* Diazepam.



Hepatopatiile toxice

apar in urma intoxicatiilor
(cu ciuperci, insecticide)

anomaliilor ereditare metabo-
lice, fructozemiei, tirozinozei,
galctozemiei)

Reactiile toxico-alergice pot fi
de diferit grad, ajungand la
toxicodermii grave (sindrom
Stevens-Johnon, Lyell).
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CIROZELE

HEPATICE




MakeAGIF.com

Ciroza hepatica

» boala hepatica cronica cu o etiologie

multipla, de regula cu evolutie progresi-
va, ireversibila, ce recunoaste drept sub-
strat morfologic alterarea structurala

difuza a ficatului, rezultata din prezenta
in asociere a leziunilor de necroza pa-

renchimatoasa, a regenerarii nodulare si
fibrozei, totul avand ca expresie clinica
majora sindromul de hipertensiune po-
rtala si diferite manifestari de insuficienta
hepato-celulara.
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Infectioase (dupa hepatita B, C, B+D, B+D+C,
G, mai rar dupa sifilisul congenital, sepsis,
citomegalie generalizata).

Clasificarea

cirozelor,

Hepatite cronice autoimune.

Cirozele din congestiile venoase cronice:
pericardita constrictiva (ciroza
cardiotuberculoasa Hutinel), boala Ebstein,
sindromul Budd-Chiari, insuficienta car- diaca
congestiva cronica, boala veno-ocluziva.




Cauzele de ciroze de origine genetica:

anomalii ale metabolismului glucidelor: galactozemia, intoleranta la fructoza, glicozenoza tip 3
si tip 4;

anomalii ale metabolismului proteinelor si aminoacizilor: tirozinemia, cistinoza, deficitul de
al-antitripsina;

anomalii ale metabolismului lipidelor: boala Niemann-Pick, boala Gaucher, boala Wolman;
mucopolizaharidoze: boala Hurler;

anomalii ale metabolismului porfirinelor: porfiria cutanata, protoporfiria eritropoetica;

anomalii ale metabolismului unor elemente minerale: boala Wilson, hemocromatoza familiala
idiopatica;
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Cauzele de ciroze de origine genetica:

. anemii hemolitice cronice: 3-talasemia majora;
. alte afectiuni: mucoviscidoza, colestaza familiala cronica cirogena.
. Colestaza prelungita intra- sau extrahepatica (atrezia cailor biliare extrhepa-

tice, cistul de coledoc).

. Cauze neclasificate: medicamentoase - Metotrexat s.a.; kwashiorkor; hemo-
sideroza; colita ulceroasa.

. Cauze criptogenice.
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Clasificarea cirozelor,
morfologic:

(noduli <de 3 mm)

(noduli > de 3 mm)

(la etapa initiala e
asemanatoare cu tipul micronodular,
apoi se dezvolta obstructia
intrahepatica pe fon de anomalie de
dezvoltare a cailor biliare
extrahepatice).




. Stadiul initial

o . Stadiul constituit:
Clasificare.
DUpé stadiile a) fara circulatie colaterala;
evolutive: b)  cu circulatie colaterali;

. Stadiul terminal



L Progresiva
Clasificare

a cirozelor.

Dupa LStab“é

evolutie

/

J/

LRegresivé J




Dupa fazele evolutive ale
procesului patologic:

o Faza activa:

v activitatea minima
v medie

v maxima

- Faza neactiva

In cele virale:

. Faza replicativa

. Faza integrativa

HBYV life cycle

Reverse
transcription

(-)ssDNA\ é
\

N\
I
Packaging Cor?prcfein o

/ /Polymeras
RAAAAAAS Translation

pgRNA
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Hipertensiunea portala:

Lipseste

Moderata

RO Hipersplenism:
Lipseste
Prezent

Insuficienta hepatica:
Lipseste

Usoara

Grava



Gradele de severitate a CH conform
scorului Child - Pugh

1 |Manifestari 1 punct | 2 puncte | 3 puncte
2 | Ascita absenta |moderata | severa
3 |Encefalopatie |absenta |Stadiull |Stadiul lll
sau Il (coma)
4 |Albuminemie > 35 g/l 28-35 g/l |<28 g/l
5 |Bilirubinemie > 35 35-50 > 50
mcmol/l [mcmol/l |mcmoll/l
6 |Protrombina >50% [40-50% (<40 %




Clasificarea progno

stica dupa gradul d

e severitate a CH du
pa Child - Pugh

Clinical and Lab Criteria

Points*
2

<

Mild to moderate Severe
h
Encephalopathy None (grade 1 or 2) (grade 3 or 4)
Clasa A ( 5-6 puncte) - Ascites None Mild to moderate Severe
durata de supravietuire (diuretic responsive) (diuretic refractory)
6-7 ani Bilirubin (mg/dL) <2 2-3 >3
Albumin (g/dL) >3.5 2.8-35 <2.8
Clasa B ( 7-9 puncte) Prothrombin time
Seconds prolonged <4 46 >6
International normalized ratio <1.7 1.7-2.3 >2.3
Child-Turcotte-Pugh Class obtained by adding score for each parameter (total points)
etui Class A = 5 to 6 points (least severe liver disease)
. T Class B = 7 to 9 points (moderately severe liver disease)
re 2-3 luni Class C = 10 to 15 points (most severe liver disease)

Slide




Ciroza. Patogenie.

Mecanismele fundamentale de producere a cirozei difera partial in
ciroze postnecrotice (majoritatea cazurilor) sau ciroze biliare

Virusuri, medicamente, noxe chimice, alcool, alti factori
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Tabloul clinic

Sindroamele generale in cirozele hepatice sunt urmatoarele:

1. Sindromul hepatosplenomegalic

+ ficatul, in functie de etapa evolutiva a bolii este uniform
marit, se-nsibil la palpare, de o duritate moderata, cu
suprafata mai mult neteda si marginea rotunda - in pe-
rioada initiala.

+ In faza terminala ficatul este dur, dimensiunile pot fi no-
rmale (sau chiar micsorate), suprafata tuberoasa si mar-
ginea ascutita.

* Splina - dimensiunile pot ajunge pana la ombelic si
chiar pana in bazinul mic.
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Sindromul de hipertensie portala

 hemoragii nazale, esofagiale, rectale.

* abdomenul este marit in volum, ade-
sea asimetric, ombelicul proeminea-
za, in jurul lui si in flancuri se con-
stata refeaua de colaterale venoase

« splenomegali
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Sindromul dispeptic:

pofta de mancare scazuta
periodic greata

voma

dispepsia flatulenta
tulburari de tranzit intestinal

slabiciuni generale hipotonie musculara
subfebrilitate deficit ponderal
astenie fatigabilitate

Iritabilitate ipohondrie

Sindromul asteno- vegetatlv:
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caracteristice durerL surde
periodice in hipocondriul drept, ce
se intensifica postprandial.




Xanthoma

' f
Jaundice \_\ .
Paper-money skin /}- -\-\\

' \
} ;
Gynecomastia
Hepatomegaly/
Hepatatrophia /’, A e \\ Pancreas
V4

Caput mcdusiy / ,J}w. \\\ :cilcs
A lik

N—

Spider angioma

Palmar
erythema Edema
\ white nails

! Bloody spots

£ Q

Finger clubbing,

General malaise, fatigue
Anorexia / weight loss
Feeling of enlarged abdomen
Swollen abdomen / legs

Skin pigmentation
Xanthoma

Spider angioma
Palmar erythema

Finger clubbing
(hepatopulmonary syndrome)

Caput medusae
Gynecomastia
Fever

Akuko Wakuta etc., Hepatobiliary and pan

Creas

Nose bleed /
bleeding from lower limbs
Jaundice / itch

Hand tremors

Hepatoceleoma

Hepatic halitosis (dimethyls
-ulphide, ketons in the
expired breath)

Jaundice

Ascites, lower thigh edema
Hepatic encephalopathy
Bleeding plaque / purpura
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Diagnosticul

Se recomanda un plan de
investigatii analogic celui
prezentat in hepatitele

cronice




Diagnosticul diferential

Ciroza hepatica se diferenciaza cu:
v fibroza hepatica

v" hepatopatii reactive in maladiile hematologice (mononucleoza
infectioasa, leucemiile, imfogranulomatoza, anemiile hemolitice)

v" hipertensia portala cu bloc extrahepatic

v' anomalii ereditare ale metabolismului glucidic, lipidic.
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Complicatii ale cirozei hepatice

* Metabolice

* Sindrom ascito-edematos

 Peritonita bacteriana spontana

* Sindrom hepato-renal

* Encefalopatia hepatica

* Hemoragia digestiva superioara si inferioara
* Cancerul hepatocelular

 Litiaza biliara



Boala Wilson-Konovalov

se intalneste la 5-10%
din bolnavii cu ciroza
hepatica.

boala genetica, cu

mod de transmitere
autosomal recisiv,
ambii parinti trebuind
sa fie purtatori ai genei
anormale.

Autosomal recessive inheritance

[Nl

Normal Normal Diseased
vidual with individual with  individual with
'0 normal one abnormal two abnormal
genes gene genes
(heterozygote) (homozygote)

Potential offspring from
two heterozygote parents

25% chance of
offspring
having the
disease




Boala Wilson-Konovalov

se intdlneste la 5-10%
din bolnavii cu ciroza
hepatica.

boala genetica, cu

mod de transmitere
autosomal recisiv,
ambii parinti trebuind
sa fie purtatori ai genei
anormale.

Autosomal recessive inheritance

1 /0

Normal Normal Diseased
vidual with  individual with individual with
'0 normal one abnormal two abnormal
genes gene genes
(heterozygote) (homozygote)

Potential offspring from
two heterozygote parents

25% chance of
offspring
having the
disease
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Hepatomegaly

Jaundice

Acute hepatitis
Fulminant hepatic failure
Portal hypertension: blee
Cirrhosis

Boala Wilson-
Konovalov

Liver

| Bone /
Renal {/ Arthritis

Rickets

Trasatura esentiala este acumularea

cuprului in organism, iar
manifestarile clinice sunt de :

Wilson's —
Disease —

Cardiac

Y Hemolysis
\, Central nervous systen

P

ciroza hepatica,

/

Deterioration in sch
G Behavioral changes
Inco-ordination (ha
Resting and intentio
Dystonia
Dysarthria
Excessive salivation
Mask-like facies
Dysphagla

* degenerare bilaterala a ganglionilor
bazali

inelul pigmentar maroniu-verziu la peri-
feria corneei (inel Kayser-Fleischer).
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Boala Wilson-Konovalov (3)

* Pentru diagnosticul maladiei Wilson sunt indispensabile:

v' ceruloplasmina (scade sub 1 mcmol/l),

v cupremia (scade sub 9,4 mcmol/l),

v’ cupruria (creste mai mult de 1,6 mcmol sau 50 mcg in 24 ore)
v' cuprul hepatic.

* In tratament se folosste D-Penicilanida (20 mg/kg masa corp in 24
ore) sau Unitiol (5-10 mg/kg), preparatele de cupru (1,5 mg in 24 ore),
dieta cu limitarea cuprului (pana la 1 mg in 24 ore) cu excluderea
ciocolatei, nucilor, fructelor uscate, ficatului. Penicilinamina provoaca
deficienta vitaminei B6, de aceea in tratament se include Piridoxina.



DPM + ECTASIA DPM + INVOLUTION

Carali’e Nicaaca Cavalile Cundranma

Fibroza hepatica congenitala

Se transmite autoso-
mal recesiyv, caracteri-
zandu-se prin largirea
spatiilor porte datori-
ta tesutului conjun-
ctiv.

Este insotita de nu-
meroase canale bilia-
re mai mult sau mai
putin dilatate, ce co-
munica cu caile bilia-
re intrahepatice.
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Fibroza hepatica
congenitala

In jurul varstei de 5 ani apar
primele kemeraqgii digesfive
rin ruptura varicelor eso-

agiene.

Hepatomegalia de tip cirotic
se insoteste de splenomega
lie cu hipersplenism hema-

tologic si circulatie colatera
-la portocava.

Semnele de activitate me-
zenhimala pot lipsi.
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Budd-Chiari Syndrome

Liver _ Vena Cava ] Hepatic Vein

\ / Liihcinion

Splenic Vein
Thrombosis

Portal Vein
Thrombosis

Mesenteric Vein
Thrombosis //

Sindromul Budd-Chiari

Regrupeaza manifestarile cauzate de
ocluzia venelor hepatice mari, dela
ostium, pana la varsarea in vena
cava inferioara.

Un tablou similar il realizeaza si
obstructia venei cave interioare
prin trombi, tumori sau membrane,
de la varsarea venelor suprahepa-
tice panp la nivelul atriului drept.

Boala veno-ocluziva este o obstru-
ctie netrombotica a venulelor he-
patice, realizand un sindrom
Budd-Chiari-like.
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Sindromul
Budd-Chiari

Etiologia este necunoscuta.

Un rol importantil au:
infectiile,
dereglarile in alimentatie,

actiunea hepato-toxica a alcaloizilor vegetali
(boala a fost descrisa in Australia, Egipt, insulele
Jamaica).

Debutul manifestarilor clinice are loc la varsta de 2-
5 ani cu dureri acute in burta, hepatomegalie si
ascita.

Este posibila insanatosirea peste 3-5 saptamani sau
trecerea maladiei in forma cronica - ciroza portala.
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Tratamentul
hepatitelor cronice si a
cirozelor hepatice




Tratamentul

» Este complex si de lunga durata, pana la obtinerea remisiei clinice
functionale si histologice.

> Este adaptat:

 formei de boala;
 activitatii proceselor patologice;
* sindromului principal al bolii;

* prezentei infectiei virale.

Criteriul principal din toti parametrii hepatitei cronice este prezenta
replicarii virale si gradul ei de manifestare.
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Principiile tratamentului in HC la copii

Hepatoprotectoare, membranostabilizante i/v, per os;
Antivirale (in HCVB, HCVD, HCVD);

Hemocrpmatoza - flebotomii, desferal;

Maladia Wilson-Konovalov - cuprenil ;

In HA - hormonoterapie+imunodepresante;

In alte maladii congenital-genetic determinate - sim-
ptomatice, hepatodializa, transplant hepatic




Hepatoprotectorii utilizati in HC la copii

Silimarina 70- 140-280-420

Esentiale forte capsulate;
AUDC (Ursofalk caps., suspen- zie,
Ursosan caps.)

orte
capsule
- .
e,

{

Essentiale‘

/
—
30 capsue 4

SANOFI

2Umyg

2

A

SILIMARIN

coengieimate

J
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Scopul terapiei antivirale la copiii cu HC virale B,C,D:

* Diminuarea sau stoparea replicarii virale;

".; 1 0008n, 7 et °'5d
* Normalizarea transaminazelor;

Peglntron® T )

sayarts

Pre-f4

* Diminuarea activitatii procesului inflamator hepatic;

» Stoparea progresarii procesului de fibrozare si instalare a
cirozei

* prevenirea hepatocarcinogenezei.

I
Contributii generale: _
* Diminuarea ratei morbiditatii si a mortalitatii prin HC si CH " g Pe6eTon’ ancye
virale B,C, D la copii; ' r;ebet off Capsles

ribavirin

\WepuHr-nay

* Diminuarea ratei invaliditatii prin HC si CH virale B,C, D la BT
copii. el

—
»




Tratament HA

 Monoterapie:

1 saptamana - prednisolona 60 mg/zi la adulti sau 1-2 mg/Kkg corp/ zi la copii

2 saptamana - 40 mg/zi sau diminuarea dozei cu 1,25 mg/o data la 3 zile panala 1/5
parte din doza primara la copil - doza de sustinere pana la sfarsit (uneori pe viata);

3 - 4 saptamana - 30 mg/zi
5 saptamana - 20 mg/zi pana la sfarsit.

Individualizarea dozei conform varstei copilului si evolutiei maladiei.




Tratamentul HA

* Terapie combinata:prednisolona+azatioprina

* 1 saptamana - Prednisolona 30 mg/zi + azatioprina 50 mg/zi pana la sfarsit sau 1-2
mg/kg/corp la copii

e 2 saptamana - 20 mg/zi

* 3 -4saptamana - 15 mg/zi

* 5 sapatamana 10 mg/zi - pana la sfarsit

* Durata de tratament - 2-3 ani cu posibila mica doza individuala de sustinere

* Tipul de raspuns: complet sau recidiva.
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Sistarea preparatului “vinovat”

Antidot : la HT cu paracetamol — antidot acetilcieteina

Masuri nespecifice: ilv sol.glucosa 5% 200-400-500 ml,
Hepasol 500 ml, sol.KCI 5% 15-30 ml, sol.fiziologica 0,9% - 400
ml

Enterosorbenti : enterosghel, enterodez, infuzii de Aminosol-
Hepa, Aminosteril

In citoliza severa — corticosteroizi, trental, vitam, B1, B6,
hepatopretectori ( legalon i/v, essentiale-forte ilv

In colestaza - AUDC
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Tratamentul iIn hemocromatoza

Flebotomii 1-2-3 ori/sapt. cu eliminarea 70- 150-200 ml/priza cu diminuarea:

sferineli, feritinei

Simptomatice




+ Se va exclude cioclolata, nucile, ciupercile, p
rodusele din ficat, rinichi, fructele uscate!

* D-penicilamina (cuprinil) 150 mg/zi 15 zile, ap
oi 300 mg/zi 15 zile, apoi 600-1000 mg/zi pe o p
erioada indelungata sau toata viata;
§ « Simptomatice
« Tratament la neurolog
Hepatodializa

Transplantare de ficat

Tratamentul
In hepatita

W| Ison Nu se recomanda a naste alti copii in familia und
e este un copil cu maladia Wilson
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Tratament in deficit de alfa-antitripsina

Tratament simptomatic
Corectia patologiei pulmonare si hepatice sindromal
Corectia colestazei

Transplantare pulmonara sau si hepatica



Metode chirurgicale
de tratament

In cirozele hepatice se folosesc:
anastamoze organice (omentohepato-
renopexia), anastamoze vasculare (sp
lenorenal).

La copiii cu sindromul hiperslenismului
vadit se efectueaza splenectomia.

Transplantul hepatic este unica san-
sa rationala de supravetuire a copiilor
cu ciroza hepatica.
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Dispensarizarea

Pacientii cu HCV inactiva clinic sau fara
de activitate histologica sunt capabili sa
duca o viatd normala cu efort fizic

moderat. @

Dupé externare se iau la evidenta de
catre medicul pediatru si hepatolog.

Copilul va fi examinat o data in 6 luni.

Medicul ORL si stomatologul - o

data/an.

Metodele de examinare — inspectie
clinica, determinarea functiei hepatice.
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Caile de
insanatosire:

Dietoterapia — masa . s
nr.5 dupa Pevzner pe ] lerburi colechinetice

toata viata. 10 zile/luna.

Sanarea focarelor de Cultura fizica
infectie. curativa.

Vaccinarile se Tratamentul balneo-
efectueaza conform sanatorial cu
calendarului de folosirea apelor
vaccini. minerale.




« Bolnavii cu HC activa si ciroza hepatica vor fi
supusi unui control clinic, biochimic, imunologic si la ne-
voie morfologic, periodic, in cadrul dispensrizarii atente.

« Eivor continua tratamentul de sustinere cu
preparate antivirale.

« Acesti bolnavi vor fi examinati de infectionist de

2 ori/luna cu efectuarea probelor hepatice si la fiecare
3 luni se va efectua examenul imunologic la aprecierea
markerilor de replicare virala.

« Vaccinarile si tratamentul balneo-sanatorial sunt
contraindicate.
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Profilaxia specifica a HVB

« in practica mondiala,

pentru profilaxia specifica
se folosesc 2 tipuri de

vaccin: plasmatic si geno-
ingineric.

« In scop de profilaxie

extraordinara se mai utili-
zeaza imunoglobulina

contra HVB.

vaccin GenHevac B pasteur
" 20 microgrommes /0,5 ml e

WACUPOR THIITE & T S S o b —p w —— W -

-
Yor M

icrogrammes/ Iml

E) 20m
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« Conform ordinului Ministerului

Sanatatii cu privire la calendarul
vaccinarilor pe teritoriul R.M.,

prima vaccina contra HVB se efe-
ctueaza la noi-nascufi in primele
24 ore dupa nastere;

- apoilaa2-a,a4-a.a6-aluna
de viata.

@._

Ministerul Sanatatii,
Muncii si Protectiei Sociale

al RC’,’J\'.JD.{.'(.':"I: Moldova




Mitul lui Prometeu despre devorarea ficatului
si refacerea lui peste noapte

“Ficatul are un duh si un
suflet, este sediul maniei,
supararii si un fel de
“general” care elaboreaza
strategia...”

Ficatul este considerat de catre taoisti
(si nu numai) casa spiritului.
Un ficat sanatos inseamna un spirit
sanatos, activ, puternic, creativ si plin
de resurse.
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Multumesc
pentru
atentie !!!



