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 ABREVIERILE FOLOSITE ÎN DOCUMENT
	CIM-X
	Clasificarea Internaţională a Maladiilor, revizia a X-a

	ALAT
	Alaninaminotransferaza

	ASAT
	Aspartataminotransferaza

	CBIH
	Căile biliare intrahepatice

	FA
	Fosfataza alcalină

	OMS
	Organizaţia Mondială a Sănătăţii

	SNC
	Sistemul nervos central

	GGTP
	γ – glutamil-transpeptidaza

	LDH
	Lipoproteine cu densitate mare

	UDP
	Uridin-glucuronil-transferaza


PREFAŢĂ
Protocolul naţional a fost elaborat de către grupul de lucru al Ministerului Sănătăţii al Republicii Moldova (MS RM), constituit din specialiştii IMSP Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei şi Copilului. Protocolul de faţă a fost elaborat în conformitate cu ghidurile internaţionale actuale privind „Colestaza la copil” şi va servi drept bază pentru elaborarea protocoalelor instituţionale. La recomandarea MS RM pentru monitorizarea protocoalelor instituţionale pot fi folosite formulare suplimentare, care nu sunt incluse în protocolul clinic naţional.
A. PARTEA INTRODUCTIVĂ
A.1. Diagnostic:  
1. Sindrom de colestază.

A.2. Utilizatorii:

· Oficiile medicilor de familie (medici de familie şi asistentele medicale de familie);

· Centrele de sănătate (medici de familie);

· Centrele medicilor de familie (medici de familie);

· Instituţiile/secţiile consultative (medici gastrologi);

· Asociaţiile medicale teritoriale (medici de familie, medici pediatri, medici gastrologi);

· Secţiile de pediatrie ale spitalelor raionale şi municipale (medici pediatri, medici gastrologi);

· Secţia gastrologie, IMSP Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei şi Copilului (medici gastrologi, medici pediatri);
· Secţia hepatologie a Spitalului Republican pentru copiii “E.Coţaga” (medici hepatologi, medici pediatri). 
A.3. Scopurile protocolului
1. Sporirea eficienţei diagnosticului precoce al colestazei la copii.
2. Creşterea numărului de copii cu colestază cărora li s-a elucidat patologia de bază.
3. Creşterea numărului de copii cu colestază, la care s-a obţinut remisiunea clinică.
A.4. Data elaborării protocolului: 2011
A.5. Data reviziei următoare: 2013
A.6. Lista şi informaţiile de contact ale autorilor şi ale persoanelor ce au

participat la elaborarea protocolului: 
	Numele 
	Funcţia deţinută

	Dr. Ion Mihu, doctor habilitat în medicină, profesor universitar
	Şef secţie gastrologie, IMSP Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei şi Copilului, specialist principal pediatru-gastroenterolog al MS RM.

	Dr. Olga Tighineanu

doctorand
	Secţia gastrologie. IMSP Institutul de Cercetări Ştiinţifice în domeniul Ocrotirii Sănătăţii Mamei şi Copilului.


Recenzenţi oficiali:
	Numele 
	Funcţia deţinută

	Victor Ghicavii   
	Universitatea de Stat de Medicină  şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu” 

	Valentin Gudumac    
	Universitatea de Stat de Medicină  şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu” 

	Iurie Osoianu    
	Compania Naţională de Asigurări

	Anatolie Prisăcari    
	Consiliul Naţional de Evaluare şi Acreditare în Sănătate 

	Victoria Pînzaru
	Agenţia Medicamentului


Protocolul a fost discutat aprobat si contrasemnat:
	Denumirea institutiei 
	Persoana responsabila – semnatura

	Societatea Ştiinţifico-Practică a

Pediatrilor din Moldova
	

	Asociaţia Medicilor de Familie din RM
	

	Comisia Ştiinţifico-Metodică de

profil „Pediatrie”
	

	Agenţia Medicamentului

	

	Consiliul de experţi al Ministerului Sănătăţii
	

	Consiliul Naţional de Evaluare şi Acreditare în Sănătate 
	

	Compania Naţionala de Asigurări în Medicină
	


A.7. Definiţiile folosite în document
Colestaza – reducerea sau lipsa fluxului biliar prin canalele biliare intra- sau extrahepatice.
Maladia Byler – anomalie ereditară, autosomal – recisivă, determinată de dereglarea  transportului bilirubinei, acizilor biliari şi brom – sulfon – ftaleinei, prin membrana canaliculelor biliare, cu evoluţie progresivă spre ciroză biliară.
Sindromul Summerskill - Walshe – anomalie ereditară, autosomal – recisvă, determinată de deficitul sistemului enzimatic, implicat în transportul acizilor biliari.
Sindromul D′Aagenaes – anomalie ereditară, autosomal – recisivă, determinată de anomalia vaselor limfatice ale ficatului.
Mucoviscidoza – anomalie monogenică, autosomal – recisivă, cu evoluţie cronică progresivă determinată de producerea secreţiilor anormale, vîscoase de glandele cu secreţie exogenă.
Sindromul Alagille – anomalie ereditară, autosomal – dominantă, cu afectare multisistemică: colelitiază, embriotoxon posterior ocular, dismorfism facial, anomalii vertebrale, anomalii renale şi ale sistemului nervos.
Hemeralopie – scăderea accentuată a acuităţii vizuale la lumina de seară şi la întuneric.
Ataxie – simptom neurologic caracterizat prin lipsa coordonării mişcărilor musculare.
A.8. Informaţie epidemiologică 
Date epidemiologice referitor la sindromul de colestază nu sunt redate.

· Incidenţa generală:
· atrezia biliară: 1 la 10.000-19.000 de nou- născuţi vii;
· litiaza biliară:
· 1 din 1000 persoane;
· 1-3%  persoane anual dezvoltă calculi biliari.
· sindromul Alagille: 1 caz la 100.000 de nou-născuţi;
· sindromul Gilbert: 3 % în Asia; 3-7 % în SUA; 33 % în Africa;
· sindromul Crigler – Najjar: 1 caz la un milion de naşteri.
· Prevalenţa generală:
· litiaza biliară: 10-20 % printre populaţia Americei de Nord şi europeni;
· chist coledocian: 1 caz din 13 000 de persoane;
· sindromul Dubin - Johnson: 1/1300.
B. PARTEA GENERALĂ
	B.1. Nivel de asistenţă medicală primară


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Profilaxia

	1.1. Profilaxia primară

(capitolul 2.3)
	· Metode de profilaxie primară la moment pentru colestază nu se întreprind.
	· Măsuri de profilaxie primară nu se întreprind.

	1.2. Profilaxia secundară

(capitolul 2.3)
	· Profilaxia secundară este direcţionată spre preîntîmpinarea factorilor  de risc şi favorizanţi care declanşează instalarea şi/sau precipitarea bolii şi ulterior a complicaţiilor.
	Obligatoriu:

· Preîntîmpinarea factorilor ce pot condiţiona acutizările.

	1.3. Screening-ul

(capitolul 2.4)
	· Screening-ul primar în colestază nu se efectuează.
 
	· Metode de screening în colestază nu există.

	2. Diagnosticul

	2.1. Suspectarea diagnosticului de colestază
(capitolul 2.5.3)
	· Anamneza este importantă în stabilirea evantualelor cauze implicate, debutul manifestărilor clinice şi evoluţia colestazei.

· Manifestările clinice digestive pentru colestază sunt: icter, prurit, scaune acolice, urina hipercromă, durere în hipocondrul drept. 
· Manifestările extradigestive sunt dominate de iritabilitate, astenie, tulburări de somn, cefalee, greaţă, vomă.
· Examenul fizic denotă retard pondero/statural, xantoame, excoriaţii, leziuni de grataj, hepatomegalie regulată, cu margine rotunjită, splenomegalie.
· Investigaţiile de laborator în colestază trebuie să includă: hemoleucograma desfăşurată, sumarul urinei, testele biochimice (bilirubina cu fracţiile ei, ALAT, ASAT).
	Obligatoriu:

· Anamneza şi evaluarea factorilor de risc.
· Examenul clinic.  

· Diagnosticul diferenţial.
· Investigaţii paraclinice obligatorii.
Recomandabil:

· Investigaţii paraclinice recomandabile.

	I
	II
	III

	2.2. Deciderea consultului specialistului şi/sau spitalizării

(capitolul 2.5.3)


	· Pentru confirmarea maladiei de bază ce-a indus colestaza la copil. 
	Obligatoriu:

· Toţi pacienţii cu suspecţie la colestază vor fi îndreptaţi la consultaţia gastroenterologului pediatru.

· Spitalizarea copiilor cu colestază este în funcţie de vîrstă, manifestări clinice şi evoluţia bolii

· Evaluarea criteriilor pentru spitalizare.

	3. Tratamentul 

	3.1. Tratamentul nemedicamentos

(capitolul 2.6.1)
	· Se recomandă ca copiii şi adolescenţii cu colestază să respecte regimul igieno-dietetic, excluderea lipidelor neutre şi suplimentarea cu trigliceride cu lanţ mediu.
	Obligatoriu:

· Recomandări privind modificarea regimului igienodietetic;
· Suspendarea medicamentelor.

	3.2. Tratamentul medicamentos

(capitolul 2.6.2)


	· Protocolul terapeutic  necesită gestionare conform patologiei de bază stabilite.

· Barbiturice (Fenobarbital) – inductoare a enzimelor din sistemul citocrom - P- 450 utile în tratamentul hiperbilirubinemiei neonatale şi scăderea bilirubinei în colestaza cronică pentru cuparea sindromului de colestază.
· Antibacteriene pentru stoparea procesului inflamator, în cazul etiologiei bacteriene.

· Acid ursodeoxicolic, ce suprimă fenomenul de colestază, prin reducerea indicelui litogen al bilei şi creşte concentraţia acizilor biliari în ea. La fel, suprimă reacţiile imune patologice din ficat.
· Vitaminoterapie pentru a substitui carenţele, survenite în urma malabsorbţiei.
· Antagonişti opioizi blochează căile opiode mediate de nervii aferenţi, care pot fi producătoare de prurit, astfel atenuînd acest fenomen.
	Obligatoriu:

· Evaluarea strategiei de tratamnet în funcţie de manifestările clinice.
· Supravegherea eventualelor complicaţii.
· Supravegherea reacţiilor adverse ale medicamentelor.


	3.3. Supravegherea

(capitolul 2.7)


	· Supravegherea pacienţilor se va efectua în comun cu medicul specialist gastroenterolog-pediatru, pediatru şi medicul de familie.
	Obligatoriu:

· Se va elabora un plan individual de supraveghere, în funcţie de evoluţia colestazei.


	B.2. Nivel de asistenţă medicală specializată de ambulator


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Profilaxia

	1.4. Profilaxia primară

(capitolul 2.3)
	· Metode de profilaxie primară la moment pentru colestază nu se întreprind.
	· Măsuri de profilaxie primară nu se întreprind.

	1.5. Profilaxia secundară

(capitolul 2.3)
	· Profilaxia secundară este direcţionată spre preîntîmpinarea factorilor  de risc şi favorizanţi care declanşează instalarea şi/sau precipitarea bolii şi ulterior a complicaţiilor.
	Obligatoriu:

· Preîntîmpinarea factorilor ce pot condiţiona acutizările.

	1.6. Screening-ul

(capitolul 2.4)
	· Screening-ul primar în colestază nu se efectuează.

 
	· Metode de screening în colestază nu există.

	2. Diagnosticul

	2.1. Suspectarea diagnosticului de colestază
(capitolul 2.5.3)
	· Anamneza este importantă în stabilirea evantualelor cauze implicate, debutul manifestărilor clinice şi evoluţia colestazei.

· Manifestările clinice digestive pentru colestază sunt: icter, prurit, scaune acolice, urina hipercromă, durere în hipocondrul drept. 
· Manifestările extradigestive sunt dominate de iritabilitate, astenie, tulburări de somn, cefalee, greaţă, vomă.
· Examenul fizic denotă retard pondero/statural, xantoame, excoriaţii, leziuni de grataj, hepatomegalie regulată, cu margine rotunjită, splenomegalie.
· Investigaţiile de laborator în colestază trebuie să includă: hemoleucograma desfăşurată, sumarul urinei, testele biochimice (bilirubina cu fracţiile ei, ALAT, ASAT).
· Examenul ecografic permite diferenţierea colestazei intra- de cea extrahepatică, evidenţiază litiaza biliară, identifică prezenţa complicaţiilor.
	Obligatoriu:

· Anamneza şi evaluarea factorilor de risc.
· Examenul clinic.  

· Diagnosticul diferenţial.
· Investigaţii paraclinice obligatorii.
Recomandabil:

· Investigaţii paraclinice recomandabile.

	I
	II
	III

	2.2. Deciderea consultului specialistului şi/sau spitalizării

(capitolul 2.5.3)


	· Pentru confirmarea maladiei de bază ce-a indus colestaza la copil. 
	Obligatoriu:

· Toţi pacienţii cu suspecţie la colestază vor fi îndreptaţi la consultaţia gastroenterologului pediatru.

· Spitalizarea copiilor cu colestază este în funcţie de vîrstă, manifestări clinice şi evoluţia bolii

· Evaluarea criteriilor pentru spitalizare.

	3. Tratamentul 

	3.1. Tratamentul nemedicamentos

(capitolul 2.6.1)
	· Se recomandă ca copiii şi adolescenţii cu colestază să respecte regimul igieno-dietetic, excluderea lipidelor neutre şi suplimentarea cu trigliceride cu lanţ mediu.
	Obligatoriu:

· Recomandări privind modificarea regimului igienodietetic;
· Suspendarea medicamentelor.

	3.2. Tratamentul medicamentos

(capitolul 2.6.2)


	· Protocolul terapeutic  necesită gestionare conform patologiei de bază stabilite.

· Barbiturice (Fenobarbital) – inductoare a enzimelor din sistemul citocrom - P- 450 utile în tratamentul hiperbilirubinemiei neonatale şi scăderea bilirubinei în colestaza cronică pentru cuparea sindromului de colestază.
· Antibacteriene pentru stoparea procesului inflamator, în cazul etiologiei bacteriene.

· Acid ursodeoxicolic, ce suprimă fenomenul de colestază, prin reducerea indicelui litogen al bilei şi creşte concentraţia acizilor biliari în ea. La fel, suprimă reacţiile imune patologice din ficat.
· Vitaminoterapie pentru a substitui carenţele, survenite în urma malabsorbţiei.
· Antagonişti opioizi blochează căile opiode mediate de nervii aferenţi, care pot fi producătoare de prurit, astfel atenuînd acest fenomen.
	Obligatoriu:

· Evaluarea strategiei de tratamnet în funcţie de manifestările clinice.
· Supravegherea eventualelor complicaţii.
· Supravegherea reacţiilor adverse ale medicamentelor.


	3.3. Supravegherea

(capitolul 2.7)


	· Supravegherea pacienţilor se va efectua în comun cu medicul specialist gastroenterolog-pediatru, pediatru şi medicul de familie.
	Obligatoriu:

· Se va elabora un plan individual de supraveghere, în funcţie de evoluţia colestazei.


	B.3. Nivel consultativ specializat


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	1. Profilaxia

	1.7. Profilaxia primară

(capitolul 2.3)
	· Metode de profilaxie primară la moment pentru colestază nu se întreprind.
	· Măsuri de profilaxie primară nu se întreprind.

	1.8. Profilaxia secundară

(capitolul 2.3)
	· Profilaxia secundară este direcţionată spre preîntîmpinarea factorilor  de risc şi favorizanţi care declanşează instalarea şi/sau precipitarea bolii şi ulterior a complicaţiilor.
	Obligatoriu:

· Preîntîmpinarea factorilor ce pot condiţiona acutizările.

	1.9. Screening-ul

(capitolul 2.4)
	· Screening-ul primar în colestază nu se efectuează.

 
	· Metode de screening în colestază nu există.

	2. Diagnosticul

	2.1. Suspectarea diagnosticului de colestază
(capitolul 2.5.3)
	· Anamneza este importantă în stabilirea evantualelor cauze implicate, debutul manifestărilor clinice şi evoluţia colestazei.

· Manifestările clinice digestive pentru colestază sunt: icter, prurit, scaune acolice, urina hipercromă, durere în hipocondrul drept. 
· Manifestările extradigestive sunt dominate de iritabilitate, astenie, tulburări de somn, cefalee, greaţă, vomă.
· Examenul fizic denotă retard pondero/statural, xantoame, excoriaţii, leziuni de grataj, hepatomegalie regulată, cu margine rotunjită, splenomegalie.
· Investigaţiile de laborator în colestază trebuie să includă: hemoleucograma desfăşurată, sumarul urinei, testele biochimice (bilirubina cu fracţiile ei, ALAT, ASAT, FA, GGTP, β-lipoproteine, fosfolipide).
· Markerii hepatitelor virale (HBsAg, Anti- HBcor sumar, Anti-HCV), evaluarea anticorpilor la citomegalovirus (Anti-CMV Ig M, Anti-CMV Ig G) pentru diagnostic diferenţial.
· Examenul ecografic permite diferenţierea colestazei intra- de cea extrahepatică, evidenţiază litiaza biliară, identifică prezenţa complicaţiilor.
· 
	Obligatoriu:

· Anamneza şi evaluarea factorilor de risc.
· Examenul clinic.  

· Diagnosticul diferenţial.
· Investigaţii paraclinice obligatorii.
Recomandabil:

· Investigaţii paraclinice recomandabile.

	I
	II
	III


	2.2. Deciderea consultului specialistului şi/sau spitalizării

(capitolul 2.5.3)


	· Pentru confirmarea maladiei de bază ce-a indus colestaza la copil. 
	Obligatoriu:

· Toţi pacienţii cu suspecţie la colestază vor fi îndreptaţi la consultaţia gastroenterologului pediatru.

· Spitalizarea copiilor cu colestază este în funcţie de vîrstă, manifestări clinice şi evoluţia bolii

· Evaluarea criteriilor pentru spitalizare.

	3. Tratamentul 

	3.1. Tratamentul nemedicamentos

(capitolul 2.6.1)
	· Se recomandă ca copiii şi adolescenţii cu colestază să respecte regimul igieno-dietetic, excluderea lipidelor neutre şi suplimentarea cu trigliceride cu lanţ mediu.
	Obligatoriu:

· Recomandări privind modificarea regimului igienodietetic;
· Suspendarea medicamentelor.

	3.2. Tratamentul medicamentos

(capitolul 2.6.2)


	· Protocolul terapeutic  necesită gestionare conform patologiei de bază stabilite.

· Barbiturice (Fenobarbital) – inductoare a enzimelor din sistemul citocrom - P- 450 utile în tratamentul hiperbilirubinemiei neonatale şi scăderea bilirubinei în colestaza cronică pentru cuparea sindromului de colestază.
· Antibacteriene pentru stoparea procesului inflamator, în cazul etiologiei bacteriene.

· Acid ursodeoxicolic, ce suprimă fenomenul de colestază, prin reducerea indicelui litogen al bilei şi creşte concentraţia acizilor biliari în ea. La fel, suprimă reacţiile imune patologice din ficat.
· Vitaminoterapie pentru a substitui carenţele, survenite în urma malabsorbţiei.
· Antagonişti opioizi blochează căile opiode mediate de nervii aferenţi, care pot fi producătoare de prurit, astfel atenuînd acest fenomen.
	Obligatoriu:

· Evaluarea strategiei de tratamnet în funcţie de manifestările clinice.
· Supravegherea eventualelor complicaţii.
· Supravegherea reacţiilor adverse ale medicamentelor.


	3.3. Supravegherea

(capitolul 2.7)


	· Supravegherea pacienţilor se va efectua în comun cu medicul specialist gastroenterolog-pediatru, pediatru şi medicul de familie.
	Obligatoriu:

· Se va elabora un plan individual de supraveghere, în funcţie de evoluţia colestazei.


	B.4. Nivel de asistenţă medicală spitalicească


	Descriere

(măsuri)
	Motive

(repere)
	Paşi

(modalităţi şi condiţii de realizare)

	I
	II
	III

	· Spitalizare


	· Spitalizarea este necesară pentru elucidarea diagnosticului definitiv şi efectuarea intervenţiilor şi procedurilor diagnostice şi terapeutice care nu pot fi executate în condiţii de ambulator (colangiopancreatografia endoscopică retrogradă, scintigrafia biliară, tomografia computerizată, rezonanţa magnetică nucleară etc.).
	· Criteriile de spitalizare.

	2. Diagnosticul

	2.1. Confirmarea diagnosticului de colestază

	· Diagnosticul este confirmat prin evaluarea clinică şi combinarea investigaţiilor de laborator şi instrumentale.
· Investigaţiile iniţiale de laborator în colestază trebuie să includă: hemoleucograma desfăşurată, sumarul urinei, testele biochimice (bilirubina cu fracţiile ei, ALAT, ASAT, LDH, FA, GGTP, β-lipoproteine, fosfolipide).
· Markerii hepatitelor virale (HBsAg, Anti- HBcor sumar, Anti-HCV), evaluarea anticorpilor la citomegalovirus (Anti-CMV Ig M, Anti-CMV Ig G) pentru diagnostic diferenţial.
· Examenul ecografic pentru elucidarea maladiei de bază sau pentru diagnostic diferenţial.
· Radiografia abdominală de asamblu pentru decelarea calculilor radioopaci.
· La necesitate: colangiopancreatografia endoscopică retrogradă, scintigrafia biliară, tomografia computerizată.
	Obligatoriu:

· Anamneza şi evaluarea factorilor de risc.
· Examenul clinic.
· Diagnosticul diferenţial. 

· Investigaţii paraclinice obligatorii.
Recomandabil:

· Investigaţii paraclinice recomandabile.


	3. Tratamentul 

	3.1. Tratamentul nemedicamentos

(capitolul 2.6.1)


	· Se recomandă ca copiii şi adolescenţii cu colestază să respecte regimul igieno-dietetic, reducerea ingestiei de grăsimi neutre şi suplimentarea cu trigliceride cu lanţ mediu.
	Obligatoriu:

· Respectarea regimului igienodietetic.
· Regim de staţionar, care implică restricţia activităţii fizice.

	3.2. Tratamentul medicamentos

(capitolul 2.6.2)


	· Protocolul terapeutic  necesită gestionare conform patologiei de bază stabilite.

· Barbiturice (Fenobarbital) – inductoare a enzimelor din sistemul citocrom - P- 450 utile în tratamentul hiperbilirubinemiei neonatale şi scăderea bilirubinei în colestaza cronică pentru cuparea sindromului de colestază.
· Antibacteriene pentru stoparea procesului inflamator, în cazul etiologiei bacteriene.

· Acid ursodeoxicolic, ce suprimă fenomenul de colestază, prin reducerea indicelui litogen al bilei şi creşte concentraţia acizilor biliari în ea. La fel, suprimă reacţiile imune patologice din ficat.
· Vitaminoterapie pentru a substitui carenţele, survenite în urma malabsorbţiei.
· Antagonişti opioizi blochează căile opiode mediate de nervii aferenţi, care pot fi producătoare de prurit, astfel atenuînd acest fenomen.
	Obligatoriu:

· Evaluarea strategiei de tratamnet în funcţie de manifestările clinice.
· Supravegherea eventualelor complicaţii.
· Supravegherea reacţiilor adverse ale medicamentelor.

	Externarea


	· Durata aflării în staţionar poate fi 7-14 zile, în funcţie de evoluţia bolii, complicaţii şi de eficacitatea tratamentului.
	Extrasul obligatoriu va conţine: 

· diagnosticul precizat desfăşurat;

· rezultatele investigaţiilor şi tratamentului efectuat;

· recomandări explicite pentru pacient;

·  recomandări pentru medicul de familie.

OBLIGATORIU:

· Aplicarea criteriilor de externare.
· Elaborarea planului individual de supraveghere în funcţie de evoluţia bolii, conform planului tip de supraveghere.
· Oferirea informaţiei pentru pacient (Ghidul pacientului, Anexa 1)


C. 1. ALGORITM DE CONDUITĂ 
C 1.1.Managementul de conduită al copiilor cu colestază
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C.2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR ŞI PROCEDURILOR
C.2.1. Clasificarea colestazei
	Caseta 1. Formele colestazei la copii

	· colestază acută/cronică.

· congenitală/dobîndită;
· mecanică: intrahepatică/extrahepatică;

· colestază icterică/anicterică;

· cu leziuni hepatocitare/fără leziuni hepatocitare.


C 2.2 Factorii etiologici în dezvoltarea colestazei la copii 
	Caseta 2. Factorii etiologici în colestază la copii

	· Cauze obstructive (extrahepatice):
· atrezia biliară;
· anomalii congenitale ale ductului biliar;
· sindromul Alagille;
· litiaza biliară;
· colangita infecţioasă;
· colangita asociată cu histiocitoza celulelor Langerhans;
· colangita sclerozantă primară;
· ciroza biliară autoimună;
· pancreatita cronică;
· chistul hidatic.
	· Cauze hepatocelulare (intrahepatice):
· hepatita virală A, B, C;
· deficit de alfa – 1 antitripsină;

· erori congenitale în sinteza acizilor biliari;

· medicamente;

· nutriţie parenterală totală;

· colestază familială recurentă cirogenă (maladia Byler);

· colestaza familială recurentă cu limfedem (sindromul D′Aagenaes);

· sindromul Summerskill – Walshe;
· hepatita neonatală, mucoviscidoza.


	Caseta 3. Factorii de risc în colestază la copii

	· Vîrsta 
· nou-născuţii sunt mai susceptibili de a dezvolta colestază, ca urmare a imaturităţii ficatului;
· afectează toate grupele de vîrstă.
· Locul de trai
· frecvent în Israel, Iran şi rar în SUA.

· Factorii de risc
· nou-născuţii;
· prematurii;
· greutatea mică la naştere;
· nutriţia parenterală de lungă durată;
· intervenţiile chirurgicale;
· traumele ficatului şi colecistului;
· sarcina, sepsisul;
· insuficienţa cardiacă de stază;
· hiperbilirubinemiile conjugate/directe (sindrom Rotor, Dubin - Johnson);

· hiperbilirubinemiile neconjugate/indirecte (sindrom Crigler - Najjar, Gilbert).

· Factori medicamentoşi
· flucloxacilina, eritromicina;

· sărurile de aur, nitrofurantoina;

· clorpromazina, proclorperazina;

· cimetidina;

· steroizii anabolizanţi, estrogenii.
· Factorii psihosociali

· stresul acut;

· stresul cronic;

· surmenajul.


C.2.3. Profilaxia colestazei la copil
	Caseta 5. Profilaxia colestazei la copii

	Măsuri de profilaxie primară pentru colestază la momnet nu se întreprind. 
Profilaxia secundară constă în:

· preîntîmpinarea factorilor de ric şi a celor ce pot precipita acutizările;
· tratarea colecistopatiilor şi a litiazei biliare pentru a preveni staza biliară;
· tratarea promptă a bolilor infecţioase, a tulburărilor gastrointestinale, a stărilor septice;

· sanarea focarelor cronice de infecţie;
· prevenirea şi tratarea complicaţiilor;
· respectarea regimului igienodietetic;

· profilaxia tabagismului sau abandonarea fumatului, la adolescenţi;
· evitarea stărilor psihoemoţionale şi a stresului.


C.2.4. Screening-ul colestazei la copii
	Caseta 6. Screening-ul colestazei la copii

	· Screening primar al colestazei nu există.
· Screening-ul copiilor diagnosticaţi cu colestază prevede monitoringul pacienţilor cu manifestări clinice şi evaluarea răspunsului la tratament.


C.2.5. Conduita pacientului

C.2.5.1. Anamneza 
	Caseta 7. Repere anamnestice pentru diagnosticul colestazei la copii 

	· Manifestări clinice 
· icterul mucoaselor, tegumentelor;

· prurit, iritabilitate;
· dureri în hipocondrul drept.
· urină hipercromă, scaune acolice;

· Caracteristica durerii

· localizarea, caracterul;

· intensitatea, iradierea,

· durata, debutul;

· fenomene asociate.

· Caracteristica icterului

· nuanţa icterului, gradul;

· prezenţa leziunilor de grataj;

· modul de instalare.
· Curbele de dezvoltare

· retard staturo-ponderal.
· Semne de alarmă

· sindromul icteric;
· sindromul febril;

· sindromul dolor;

· sindromul hemoragic;

· semne peritoniale locale/difuze.
	· Anamnesticul morbid

· hepatita virală A, B, C;

· colică biliară;
· intervenţii chirurgicale;

· transfuzii de sînge şi substituienţi sangvini;

· hemodializă.
· Anamneza eredocolaterală

· hemoliză;

· icter;

· litiază biliară/coledociană.
· Medicamente administrate

· estrogeni, progesteron;

· eritromicina,

· săruri de aur;

· cimetidina;

· clorpromazina;
· steroizii anabolizanţi.
· Deprinderi vicioase
· tabagismul activ/pasiv;
· consumul de cafea/droguri;

· consumul de alcool.


C.2.5.2. Examenul clinic în colestază la copil
	Caseta 8. Manifestările digestive în colestază la copil

	· icterul mucoaselor (bilirubina conjugată/directă
< 2 mg/dl);

· icterul tegumentelor (bilirubina conjugată/directă >2 mg/dl);
· prurit, escoriaţii sau leziuni de grataj;
· urină hipercromă sau scutecul pătat;

· scaune acolice, steatoree.
	· inapetenţă, anorexie;

· durere în hipocondrul drept, epigastru;
· xantelasme, xantoame (mici papule albe sau
plachete localizate în zona de trunchi sau cutele mari);
· retard ponderal/statural (malabsorbţia lipidelor, vitaminelor liposolubile).


	Caseta 9. Manifestările extradigestive în colestază la copil

	· iritabilitate;
· astenie;

· tulburări de somn, cefalee;
· greaţă, vomă.
	· febră/subfebrilitate;
· deficit de atenţie;

· reuşită scăzută la şcoală;
· epistaxis.


	Caseta 10. Manifestările clinice în colestază, în dependenţă de insuficienţa vitaminelor liposolubile

	Nozologiile
	Manifestările clinice

	· hipo/avitaminoza – A
	· xeroftalmie, hemeralopie;
· infecţii respiratorii, urinare, intestinale;

· retard staturo/ponderal;

· manifestări cutanate.

	· hipo/avitaminoza – K
	· sindrom hemoragic;

· creşterea timpului de protrombină.

	· hipo/avitaminoza – E
	· neuropatie periferică;

· ataxie, miopatie;

·  hemoliză;

	· hipo/avitaminoza – D
	· rahitism;

· osteomalacie.

	Notă: În cadrul colestazei se dezvoltă sindromul de malabsorbţie, ceea ce duce la absorbţia insuficientă a vitaminelor liposolubile (A, D, E, K), digestie ineficientă şi retard staturo/ponderal.


	Caseta 11. Manifestările clinice în cadrul hiperbuilirubinemiilor funcţionale

	· Sindromul Gilbert
	· 30 % sunt asimptomatici;
· 70 % sunt simtomatici;

· icter intermitent;

· crampe abdominale, fatigabilitate;

· iritabilitate, disfuncţii vegetative;

· stare generală de rău;

· hiperbilirubinemie neconjugată (indirectă) moderată;

· teste funcţionale hepatice normale;

· aspect histologic normal al ţesutului hepatic;

· hemoliză subclinică.

	· Sindromul Crigler - Najjar tip I
	· debut postnatal;

· icter intens;
· hiperbilirubinemie neconjugată (indirectă) severă;

· absenţa totală a bilirubinei conjugate;

· trecerea bilirubinei prin bariera hematoencefalică inducînd icter nuclear;

· testele funcţionale hepatice şi morfologia ficatului sunt în limitele normei;

· decesul survine în primele 6-18 luni de viaţă;

· icter nuclear: hipotonie, surditate, paralizie oculomotoră, letargie, moarte.

	· Sindromul Crigler - Najjar tip II
	· icterul nuclear este rar;
· hiperbilirubinemie neconjugată (indirectă).

	· Sindromul Dubin - Johnson
	· icter, fatigabilitate, inapetenţă;
· senzaţie de presiune în hipocondrul drept;

· greaţă, hepatomegalie (50-60 %);

· splenomegalie (10-15 %);

· hiperbilirubinemie, 60 % conjugată (directă);

· indicii de laborator – norma.

	· Sindromul Rotor
	· icter nonpruritic;

· hiperbilirubinemie moderată, predominant conjugată (directă);

· testele funcţionale hepatice în limitele normei;

· creşterea coproporfirinelor în urină;

· histologic ficat normal.


	Caseta 12. Examenul fizic în colestază la copil

	· Tegumentele:

· icterul mucoaselor/tegumentelor;
· xantoame: 

· depozitarea colesterolului în derm;

· definite de colestaza obstructivă;

· leziuni pustuloase albe cu diametru de 2 cm;

· localizate pe: trunchi, zona scutecului, cutele palmelor, tălpilor, în jurul ochilor, gît.

· grataje, escoriaţii cutanate:
· sugarii 6-7 luni: în jurul urechilor, piramidei nazale;
· copii 12-14 luni: se extind pe cap, trunchi, la nivelul membrelor.
· retard pondero/statural;

· hepatomegalia regulată, cu margine rotunjită pledează pentru colestază:
· colestază extrahepatică: hepatomegalie voluminoasă;
· colestază intrahepatică: hepatomegalie moderată;
· ciroză, hepatită cronică, tumori:hepatomegalie neregulată, nodulară, cu margine ascuţită;
· hepatite, insuficienţă cardiacă de stază, colangită: hepatomegalie uniformă, dureroasă la palpare;
· vezicula biliară: 
· colelitiază sau coledocolitiază: palparea unei vezicule dureroase, simptomul Murphy pozitiv;
· splenomegalie: 
· hepatopatie cronică;

· hemoliză.
· evaluarea scaunului şi urinei.


C.2.5. Investigaţii paraclinice

	1. Examenări de laborator:
· hemoleucograma;
· sumarul urinei;
· examenul coprologic;
· examenul coproparazitologic;
· teste biochimice.
	2. Examenul ecografic;
3. Examenul radiologic;
4. Colangiopancreatografia endoscopică retrogradă;

5. Scintigrafia biliară;
6. Tomografia computerizată.


	Caseta 13. Examenul ecografic în colestază la copii
· Indicaţii:

· stabilirea diagnosticului;

· aprecierea: -  localizarea procesului;

· extinderea procesului;

· prezenţa complicaţiilor;
· raspunsul la tratament.

· Avantaje:
· are sensibilitate 90 %-95 % şi specificitate 78 %- 80 %;
· metodă non-invazivă şi non-iradiantă;
· confirmă sau infirmă patologia colecistului;

· relevă prezenţa tumorilor hepatice;

· permite diferenţierea colestazei intra- de cea extrahepatică prin evidenţierea dilatării căilor biliare intrahepatice;

· evidenţiază litiaza biliară;

· identifică prezenţa complicaţiilor (abces, empiem, perforaţie);

· hepatomegalie, splenomegalie, ascită;

· vizualizează imagini ale altor organe adiacente (aortă, pancreas);
· este accesibilă la preţ şi uşor de efectuat din punct de vedere tehnic.

· Dezavantaje:
· incapacitatea de a vizualiza canalul cistic;
· scăderea sensibilităţii pentru calculii coledocieni;
· crează dependenţă pentru personalul medical şi pacient.


	Caseta 14. Examenul radiologic în colestază la copii

Metodele radiologice utilizate în diagnosticul afecţiunilor biliare:
· Examenul radiologic
· relevă în 15 % cazuri prezenţa calculilor;

· prezenţa aerului liber subdiafragmatic;
· aer sau gaz localizat în peretele sau lumenul colecistului;
· chist hidatic cu calcificări;
· calcificări pancreatice;
· evidenţiază: calculi renali, prezenţa pneumoniei, ocluziei intestinale.
· Colangiopancreatografia endoscopică retrogradă

Indicaţii:

· suspecţie la calculi biliari;

· suspecţie la anomalii de dezvoltare ale ducturilor excretorii hepatice, ale veziculei biliare şi a căilor biliare extrahepatice;
· icter de geneză neclară,
· pancreatită cronică cu recidive frecvente.
Contraindicaţii:

· nazofaringite, amigdalite, laringite;

· pneumonii, afecţiuni ale SNC;

· pancreatita acută;

· acutizarea pancreatitei cronice. 

Avantaje: 

· oferă atît o vizualizare endoscopică, cît şi radiologică;

· inspecţia ampulei Vater;

· inspecţia duodenului;

· vizualizează ducturile pancreatice, elucidînd calculi sau tumori pancreatice;

· biopsia directă a epiteliului ductului biliar şi a capului pancreatic;

· folosită ca metodă de diagnostic şi tratament  în cazul calculilor coledocieni.

Dezavantaje:

· necesitatea specialistului calificat;

· preţuri înalte, metodă invazivă;

· acutizarea pancreatitei în 15% cazuri.

Complicaţii:
· pancreatită, colangită.


	Caseta 15. Scintigrafia biliară în colestază la copii
Indicaţii:
· estimează capacitatea funcţională a hepatocitelor;
· apreciază capacitatea de evacuare a veziculei biliare;
· decelează dereglările de motilitate şi a fluxului.
Avantaje:

· are o sensibilitate de diagnostic de 97 %;
· specificitate de 90%;
· evaluează funcţia ficatului;
· evaluarea simultană a căilor biliare.
Dezavantaje:
· procedură invazivă şi iradiantă;

· bilirubina > 4,4 mg/dl, eventual scade sensibilitatea;
· alimentaţia recentă sau postul timp de 24 ore afectează rezultatul final;

· nu identifică alte structuri adiacente;

· necesită specialist calificat.


	Caseta 16. Tomografia computerizată în colestază la copii

	Indicaţii:

· acutizări frecvente ce evoluiază fără tablou inflamator;

· depistarea abceselor în fosa vezicală,

· depistarea calculilor biliari intraluminali şi extraluminali;

· precizarea stării peretelui biliar şi a fistulelor ce pătrund în capul pancreasului;
· tumori, chisturi în ficat sau organele adiacente.

Avantaje:

· ghidajul puncţii aspirative percutane transhepatice a colecistului (cu rol de diagnostic (bilicultură) şi terapeutic (drenaj);
· sensibilitate şi specificitate de 90 %- 95 %;
· relevă informaţii legate de anatomia regiunii hepato-biliare;

· apreciază starea ductelor biliare.
Dezavantaje:

· 20 % din calculi nu pot fi decelaţi, graţie densităţii similare bilei;

· nu este exploarare de rutină, folosindu-se în cazul diagnosticului incert;
·  metodă iradiantă, costisitoare;
· necesită specialist calificat;
·  accesibilă redusă, pentru instituţiile medicale.


	Caseta 17. Alte investigaţii instrumentale folosite în colestază

	Colangiocolecistografia izotopică
	· vizualizează integritatea arborelui biliar;
· fistule postoperatorii sau postraumatice;
· chisturi coledociene.

	Biopsia hepatică
	· diagnostic diferenţial, în colestaza intrahepatică.

	Rezonanţa magnetică nucleară
	· diagnostic diferenţial.

	Examenul histologic
	· stază intracanaliculară mai ales la periferia lobulului;
· trombi biliari în canalele biliare din spaţiile porte;

· proliferarea neocanaliculelor biliare;

· proliferarea fibrelor conjunctive;

· proliferarea fibroasă portală şi periportală;

· degenerescenţa celulelor periportale;

· necroze celulare, prezenţa de celule gigante.

	Laparoscopia
	· ficat verde;

· dilatarea căilor biliare,

· ficat cirotic;

· tumori hepatice;
· veziculă biliară destinsă sau transformată malign.


Tabelul 4. Examinări de laborator pentru stabilirea colestazei la copii
	Examinarea paraclinică
	Rezultatele scontate

	Examenul sumar de sînge
	· Hemoglobina – N, ↓;
· Leucocite – ↑, cu deviere spre stînga sau leucopenie;
· Limfocitoză relativă;
· VSH  – ↑;
· Reticulocite – pentru diferenţiere diagnostică.

	Testele biochimice
	· Bilirubina totală  – ↑;

· Bilirubina conjugată (directă) – ↑(colestază);

· Biliriubuna neconjugată (indirectă) – ↑ (hemoliză sau deficit de conjugare);
· Fosfataza alcalină – N, ↑;

· GGTP – N, ↑;

· LDH – N, ↑;

· Colesterolul – N, ↑;
· ALAT, ASAT – N, ↑; 

· Amilaza serică/urinară – N, ↑;

· B-lipoproteine – N, ↑;

· Fosfolipidele totale – ↑;

· 5-nucleotidaza – N, ↑;

· Albumina  –N, ↓;

· Proteina generală – N, ↓;

· Timpul de coagulare – N,↓;

· Fibrinogenul – N, ↓;

· Protrombina – N, ↓.

	Grupa sanguină, Rh

	Alfa-fetoproteina 
	· ↑ în cancerul hepatic.

	CA – 19 - 9
	·  ↑ în cancerul pancreasului.

	Examenul coprologic
	· aprecierea sindromului de malabsorbţie;

· scaun acolic;

· steatoree, acizii biliari.

	Examenul coproparazitologic
	· pentru diagnosticul invaziei de helminţi, larvele cărora pot migra în ductul cistic.

	Hemocultura
	· 2 probe la cei febrili, pentru decelarea agentului patogen.

	Bilicultura
	· determinarea sensibilităţii la antimicrobiene.

	Analiza generală de urină
	· bilirubinurie marcată;

· urină hipercromă;

· absenţa urobilinogenului în urină;

· excluderea patologiei renale (pielonefrită, litiaza renală).

	Examenul materiilor fecale
	· scaun acolic.

	Testele imunologice
	· HBsAg, Anti- HBcor sumar, Anti-HCV;
· Anti-CMV Ig M, Anti-CMV Ig G.


Tabelul 2. Examinările clinice şi paraclinice în cadrul asistenţei medicale (AM) primare, specializată  de ambulator şi spitalicească

	
	AM primară
	AM spitalizată de ambulator
	AM spitalicească

	Analiza generală a sîngelui
	O
	O
	O

	Analiza generală a urinei
	O
	O
	O

	Coprograma
	O
	O
	O

	Examenul coproparazitologic
	O
	O
	O

	ALAT, ASAT
	O
	O
	O

	Bilirubina şi fracţiile ei
	O
	O
	O

	Albumina
	
	R
	O

	Proteina generală
	
	R
	O

	Fosfataza alcalină
	
	O
	O

	GGTP
	
	O
	O

	Amilaza
	
	O
	O

	Fosfolipidele
	
	R
	O

	Colesterolul
	
	O
	O

	B- lipoproteinele
	
	R
	O

	5 - nucleotidaza
	
	R
	O

	Examenul  ecografic
	
	O
	O

	Examenul radiologic panoramic
	
	
	O

	Colangiopancreatografia retrogradă endoscopică
	
	
	R

	Scintigrafia biliară
	
	
	R

	Tomografia computerizată
	
	
	R


O – obligatoriu; R - recomandabil
C.2.5.4. Diagnosticul diferenţial în colestază la copii 
	Caseta 18. Diagnosticul diferenţial al colestazei la copii 

	· sindromul Gilbert;

· sindromul Crigler – Najjar;
· sindromul Dubin – Johnson;

· sindromul Rotor;

· icter de altă geneză;

· deshidratare.
	· carotinemia;

· hipercolesterolemia familială;

· sindrom de malabsorbţie;

· boala atopică;

· infecţiile intestinale;

· rezecţia ilionului.


C.2.6. Tratamentul colestazei la copii
	Caseta 19. Tipurile de tratament în colestază la copii

	· Tratament nemedicamentos;

· Tratament medicamentos:

· tratamentul etiologic;

· tratamentul simptomatic.

· Tratament chirurgical.


C.2.6.1. Tratamentul nemedicamentos
	Caseta 18. Obiectivele tratamentului nemedicamentos în colestază la copii
· Regimul igieno-dietetic prevede:
· mese fracţionate 5-6 ori în zi, în cantităţi mici, la unele şi aceleaşi ore;

· în acutizări se micşorează valoarea calorică din contul lipidelor şi proteinilor;

· suplimentarea adecvată cu fibre alimentare, care stimulează excreţia intestinală a colesterolului şi trigliceridelor prin conjugarea acizilor biliari în intestin;

· sunt permise fructe şi legume, terciurile, peştele, carnea  fiartă de pasăre, iepure, curcan, 

de vită;

· trebuie de exclus: gălbenuşul de ou, ciocolata, boboasele, cremele dulci, frişca, smîntîna,

produsele picante, sărate, acre, prăjite, grase;

· hidratare orală adecvată.


C .2.6.1. Tratamentul medicamentos 
	Caseta 20. Principiile tratamentului medicamentos în colestază la copii

	· transfuzia  de plasmă, oferă proteinelor recent transfuzate să atragă bilirubina stocată în ţesuturi, formînd complex albumin- bilirubin, facilitînd astfel procesul de excreţie a bilirubinei toxice;
· transfuziile de plasmă trebuie asociate cu fototerapie, pentru conversia bilirubinei într-o izoenzimă mai solubilă, care poate fi excretată cu urina;
· terapia cu antibiotice, pentru a preveni sau a trata complicaţiile infecţioase;
· terapia cu adsorbante, pentru o detoxifiere eficientă;
· terapia cu barbiturice, creşte activitatea glucoronil transferazei la nivelul ficatului, consecutiv favorizează pătrunderea în hepatocite şi conjugarea bilirubinei, fiind astfel utilă în cuparea sindromului de colestază;
· terapia de solubilzare a calculilor biliari, în cazul icterului obstructiv;
· reducerea ingestiei de grăsimi neutre şi suplimentarea cu trigliceride cu lanţ mediu;
· administrarea vitaminelor D şi K în doze eficiente pentru a preveni apariţia rahitismului şi a menţine timpul de protrombină normal;
· vitaminele liposolubile vor fi administrate pe cale orală, în doze de 2-4 ori mai mari faţă de normal, uneori administrarea lor pe cale parenterală;
· pruritul poate fi ameliorat prin administrarea colestiraminei.


	Caseta 21. Terapia de detoxifiere 

	· Albumină 5-10 %:
· 5-10 ml/kg/zi.
· Plasmă:
· 5-10 ml/kg/zi.
· Albumina

Proprietăţi farmacologice:

· proteină elipsoidală a plasmei;

· asigură 70-80 %  din presiunea osmotică a plasmei;
· volumul total al albuminei în organismul uman (70 kg) este de circa 350 g zilnic fiind sintetizate 15 g albumină mai mult din 60 % situîndu-se în spaţiul extravascular;
· această concentraţie asigură sîngelui o presiune de 20 mm Hg;
· durata vieţii 15-20 zile;
· administrată intravenos, creşte volumul circulant al sîngelui, suplinind echivalentul oncotic al plasmei;
· micşorează hemoconcentraţia şi viscozitatea sîngelui.
Doza:

· volumul administrat trebuie individualizat;

· doza iniţială pentru tratamentul hipovolemiei acute:

· 12-20 ml/zi (0,6-1,0 g/zi), prizele pot fi repetate la 15-30 minute, dacă prima n-a atins efectul scontat.

· hipoproteinemie fără edeme:

· 2 g/kg/zi.

· în hipoproteinemiile cronice preferabilă este administrarea Albuminei 25 %.

Reacţii adverse:

· nausea;

· frisoane, urticarie, ce se abolesc la scurt timp după întreruperea sau încetenirea vitezei de administrare.


	Caseta 22. Fototerapia 

	· Indicaţii:
· prevenirea hiperbilirubinemiei neconjugate la prematuri;

· scăderea hiperbilirubinemiei neconjugate la nou-născutul icteric.

· Mecanismul de acţiune:
· bilirubina neconjugată absoarbe lumina cu lungimea de undă 450-460 mm;

· lumina converteşte bilirubina într-un compus hidrosolubil, excretat rapid prin bilă;

· această fotooxidare are loc în piele, de aceea tegumentele nou-născutului trebuie expuse în întregime, cu excepţia ochilor şi gonadelor.

· Tehnica:
· plasaţi copilul sub sursa de radiaţie fototerapeutică;

· lampa de fototerapie va fi aşezată la distanţa de 40 cm de la copil;

· copilul se întoarce peste fiecare trei ore;

· nou-născutul va fi dezbrăcat complet, iar ochii protejaţi cu o bandă închisă la culoare;

· scaunul copilului poate deveni mai puţin consistent şi de aspect galben;

· se va controla riguros temperatura (hipo/hipertermie) peste fiecare 3 ore; 

· pierderile de apă, greutatea corporală, cantitatea de urină eliminată trebuie monitorizate la fiecare schimbare de tură;

· evaluarea concentraţiei serice a bilirubinei  peste fiecare 12 ore.

· Fototerapie intensivă: 

· se aplică 2 şi/sau 3 lămpi de fototerapie, ceea ce va duce la scăderea bilirubinei cu 1-2 mg/dl timp de 4-6 ore şi valorile bilirubinei trebuie permanent să scadă.

· Dozarea fototerapiei:

· nivelul de bilirubină depăşeşte limita cu 1-50 unităţi, atunci se face fototerapie cîte 12 ore, timp de 12 zile;

· depăşeşte  51-100 unităţi, copilul este plasat la o lampă de fototerapie continuu;

· depăşeşte cu >100 unităţi copilul este plasat la 2-3 lămpi.

· Indicaţiile pentru fototerapie:
Vîrsta

Nivelurile bilirubinei

0-24 ore

150 mmol/l

24-48 ore

250 mmol/l

48-72 ore

300 mmol/l

după  72 ore

350 mmol/l

· Suspendarea  fototerapiei:

· concentraţia serică a bilirubinei este mai mică de nivelul la care a fost iniţiată fototerapia;

· după întreruperea fototerapiei, copilul trebuie supravegheat timp de 24 ore şi repetaţi evaluarea bilirubinei serice.


	Caseta 23. Terapia antibacteriană 
· Ampicilina

Proprietăţi farmacologice:

· activă faţă de bacterii gram-pozitive;

· se elimină şi se concentreză în bilă;

· inhibă peptidoglicansintetaza peretelui bacterian;

· produce liza bacteriilor;

· are acţiune bactericidă în cazul cînd bacteriile se află în faza de multiplicare şi nu produc beza-lactamaze. 

Forma de livrare:

· comprimate 250 mg, 500mg;

· capsule 250 mg, 500mg;

· pulbere parenterală de 250mg, 500mg, 1000mg în flacoane.

Doza:

· 50 mg/kg,  per os, 3-4 prize.

Reacţii adverse:

· greaţă, vomă, diaree, dureri abdominale, erupţii cutanate;

· febră alergică, şoc anafilactic, anemie, leucopenie, trombocitopenie;

· creşterea tranzitorie a transaminazelor.

Contraindicaţii:

· sensibilitate la peniciline;

· infecţiile cu germeni rezistenţi la ampicilină;

· mononucleoza infecţioasă (risc de erupţii cutanate).

 Interacţiuni:

· inhibitorii beta-lactamazelor şi aminoglicozidele îi măresc eficienţa;

· probenicidul îi inhibă excreţia renală, îi creşte nivelul seric şi-i prelungeşte acţiunea;

· alopurinolul creşte riscul reacţiilor cutanate.

· Clindamicina

Proprietăţi farmacologice:
· activ faţă de bacteriile gram-pozitive producătoare de penicilinaze;

· blochează subunităţile ribozomale 50 S şi inhibă sinteza proteinilor bacteriene;

· este bacteriostatică, dar în concentraţii mari are acţiune bactericidă.

Forma de livrare:

· capsule 150 mg, 300 mg;

· soluţie injectabilă 300mg/2ml, 600mg/4ml.

Doza:
· 15-40 mg/kg corp/zi, i/v, divizată în 3-4 prize.

Reacţii adverse:
· esofagită, colită pseudo-membranoasă, dureri abdominale;

· greaţă, vomă, diaree, reacţii alergice, neutropenie;

· agranulocitoză, icter, flebită, hipotensiune, vertij.

Contraindicaţii:

· hipersensibilitate, insuficienţă renală, hepatică, sarcină, lactaţie.

 Interacţiuni:

· poate creşte efectul miorelaxantelor..

· Cefalosporinele

· Cefotaxim

Proprietăţi farmacologice:
· activ faţă de bacteriile gram-pozitive;

· inhibă peptidoglicanii peretelui bacterian;

· provoacă liza lor în perioada creşterii.

Forma de livrare:
· pulbere parenterală de 0,25 g, 0,5 g, 1 g, 2 g.

Doza:

· 80-180 mg/kg corp/zi, i/v, divizată în 4 prize.

Reacţii adverse:
· anemie hemolitică, eozinofilie, leucopenie;

· trombocitopenie, reacţii alergice, flebite;
· modificări tranzitorii ale funcţiilor hepatice.
Contraindicaţii:

· hipersensibilitate.

Interacţiuni:

· diureticele de ansă şi aminoglicizidele cresc riscul efectelor adverse;

· în infecţiile grave se recomandă asocierea cu aminoglicozide.
· Derivaţii imidazolului

· Metronidazolul

Proprietăţi farmacologice:

· chimioterapic cu spectru larg de acţiune;

· activ faţă de trichomonas vaginalis, lamblia intestinalis, entamoeba hystolitica;

· activ faţă de bacteriile strict anaerobe,

· lezarea structurii ADN bacteriilor sensibile.

Forma de livrare:

· soluţie perfuzabilă 0,5 %-100ml, 0,9 %-200ml;

· comprimate de 200 mg, 250 mg, 500 mg;

· capsule 250 mg.

Doza:
· doza de inducere: 15 mg/kg, i/v, timp de 1oră;
· doza de menţinere: 7,5 mg/kg, i/v, timp de 1oră, 3-4 prize;
·  doza maximă: 4 g/zi.
· 7,5-15 mg/kg corp/zi per os, divizată în 3 prize.

Reacţii adverse:

· convulsii, neuropatie periferică, ataxie, greaţă, vomă;

· diaree, gust metalic, tromboflebite în locul administrării.

Contraindicaţii:

· hipersensibilitate la preparat.

Interacţiuni:

· efect de tip disulfiram în consumul de alcool, creşte efectul anticoagulant al

cumarinilor.


	Caseta 24. Terapia de detoxifiere

	· Enterosgel

Proprietăţile farmacologice:
· acțiune antitoxică, adsoarbe (leagă și fixează) bilirubina toxică, precum şi alte substanțe toxice de natură endo- și exogenă: ureea, creatinina, colesterol, citokinele proinflamatorii, mediatorii inflamației, endotoxinele florei patogene, produsele intermediare ale metabolismului (deșeurile metabolice), aditivi alimentari (E-uri) cu masa moleculara medie (100-1000 ua);
· crează o peliculă de gel pe tot tractul gastrointestinal (stomac, intestinul subţire şi intestinul gros), cu rol de protecţie şi de adsorbţie a toxinelor cu masă moleculară medie (100-1000 unitaţi atomice de masă sau g/mol);

· structura moleculară de matrice din siliciu organic, structurată 3D ca un „burete” cu pori de pînă la 100 nm, permite legarea selectată şi adsorbţia substanțelor cu masă moleculară medie.

Forma de livrare:

· pulbere suspendabilă buvabilă 225 g în pachete de polietilenă;
· pastă 225 g în tub.
Doza:
· copii: 1 linguriță=5 gr, per os, în 3 prize;
· se amestecă cu 50 ml de apă şi se bea;
· se administreaza cu 2 h înainte sau după administrarea sau consumul de medicamente sau alimente.
Supradozare:
· mai puţin probabilă, deoarece preparatul nu se absoarbe.
Interacţiuni:

· poate adsorbi medicamentele ingerate concomitent. Se recomandă administrarea lor la intervale suficiente de timp (2 h).


	Caseta 25. Terapia cu barbiturice în colestază la copii

	· Fenobarbitalul

Proprietăţile farmacologice

· efect hipnotic, sedativ, anticonvulsivant;
· posedă acţiune deprimantă neselectivă asupra SNC prin facilitarea şi prelungirea efectelor inhibitoare GABA-ergice, prin diminuarea acţiunii depolarizante a gllutamatului şi altor mediatori excitatori din SNC;
· datorită acţiunii inductoare enzimatice creşte activitatea glucoronil transferazei la nivelul ficatului, consecutiv favorizează pătrunderea în hepatocite şi conjugarea bilirubinei, fiind astfel util în tratamentul hiperbilirubinemiei neonatale şi scăderea bilirubinei în colestaza cronică pentru cuparea sindromului de colestază;
· inhibă centrul respirator;
· după suspendarea bruscă a tratamentului pacienţii au visuri, coşmaruri şi/sau insomnie;
· se recomandă suspendarea graduală a dozelor timp de o săptămînă.
Forma de livrare:

· comprimate 15 mg, 100 mg;
· capsule 5mg.
Doza:
· 5 mg/kg, per os, 2-3 prize.
Supradozare:
· depresie respiratorie, areflexie, oligurie, tahicardie;
· temperatura corporală scăzută, comă.
Reacţii adverse:
· depresie respiratorie severă, dependenţă fizică/psihică;
· agranulocitoză, reacţii alergice, afecţiuni hepatice;
· confuzie severă, hiporeflexie;
· tratamentul de durată provoacă deficienţă de vitamina D.
Interacţiuni:

· fenobarbitalul scade efectul multor preparate prin stimularea metabolismului lor hepatic
(hormoni, antibiotice, anticoagulante, anticonvulsivante, antidepresive, xantine);

· potenţează efectul psiholepticelor.


	Caseta 26. Terapia biliară în colestază la copii
· Acidul ursodeoxicolic 

Proprietăţi farmacologice:

· constituient normal al bilei umane, unde se găseşte în concentraţii mici;

· inhibă absorbţia intestinală a colesterolului, sinteza hepatică şi secreţia acestuia prin bilă;

· posedă acţiune hepatoprotectoare directă şi coleretică, interacţionînd cu structurile membranare lipofile;

· reduce indicele litogen al bilei şi creşte concentraţia acizilor biliari în ea;

· suprimă reacţiile imune patologice din ficat;

· nu este toxic şi poate fi administrat pe o perioadă îndelungată;

· sinteza hepatică a colesterolului predomină în orele nocturne, de aceea se impune administrarea înainte de somn;

· durata solubilizării calculilor de colesterol constituie 6-24 luni;

· dacă după 12 luni de la administrarea preparatului dimensiunile calculilor nu se micşorează tratamentul se anulează.
Efectul terapeutic:
· verificare lunară în primele 3 luni;

· apoi trimestrială prin aprecierea nivelului seric al GGTP, ALAT, fosfatazei alcaline;

· o dată la 6 luni ecografia.

Litoterapie reuşită:

· este asigurată de natura colesterolică a calculilor;

· de respectarea regimului alimentar bogat în fibre alimentare;

· instituirea terapiei medicamentoase pînă la calcificarea calculilor;

· prezenţa calculilor de pînă la 10 mm;

· contractilitatea adecvată a colecistului;

· permeabilitatea căilor biliare;

· ductul biliar comun să nu conţină calculi;

· absenţa procesului inflamator în căile biliare;

· preluingirea tratamentului timp de 6-24 luni.

Forma de livrare:

· capsule 250mg.

Doza:

· 10-15 mg/kg corp/zi, 1 priză înainte de somn.

Reacţii adverse:

· foarte rar diaree, calcinarea căilor biliare.
Contraindicaţii:
· hipersensibilitate;

· afecţiuni acute ale veziculei biliare şi a căilor biliare.
Interacţiuni:

· colestiramina şi antiacidele cu aluminiu leagă acidul ursodeoxicolic în  intestin, îi reduc absorbţia şi eficacitatea.


	Caseta 27. Preparate antidiareice în colestază la copii

	· Colestiramina
Proprietăţi farmacologice:
· răşină anionică schimbătoare de ioni;

· scade concentraţia colesterolului şi acizilor biliari în plasmă;

· combate anumite tipuri de diaree.
Forma de livrare:
· pulbere 500 mg.
Doza:
· 240 mg/kg/zi, divizat în 3 prize, în timpul mesei, se amestecă cu apă sau suc şi se administrează imediat.
Reacţii adverse:
· constipaţie, dozele mari provoacă diaree;

· greaţă, disconfort abdominal;

· tratamentul îndelungat provoacă steatoree şi malabsorbţia vitaminelor liposolubile.
Contraindicaţii:
· obstrucţie biliară completă este ineficace;

· hipoprotrombinemie;

· constipaţie cronică, sarcina.
Interacţiuni:
· micşorează absorbţia intestinală a unor medicamente: digitalice, diuretice tiazidice,

anticoagulante cumarinice, tolbutamida, tiroxina, peniciline, tetracicline.


	Caseta 28. Terapia deficienţelor vitaminice şi minerale instalate

	· Retinol (Vitamina A)
Proprietăţi farmacologice:
· necesară pentru dezvoltarea osoasă, creştere;

· contribuie la adaptarea vizuală la întuneric;

· menţinerea funcţiei testiculare, ovariene;

· este un cofactor în multe procese biochimice;

· formează rezerve în celulele Kupffer hepatice, necesare pentru a satisface necesarul organismului pentru 2 ani;
· inhibă procesele de keratinizare;

· menţine integritatea celulelor epiteliale.
Forma de livrare:
· capsule gelatinoase moi 50000U;

· capsule 25000- 33000U;

· drajeuri 3300U.
Doza:
· < 6 luni: 1500 UI, 1 priză, per os;
· 6 luni- 3 ani: 1500-2000UI, 1 priză, per os;
· 4ani- 6ani: 2500UI, 1 priză, per os.
Reacţii adverse:
· hipervitaminoza A, somnolenţă, cefalee;

· hiperemia feţei, osalgii, hipertensiune intracraniană;

· hidrocefalie, perspiraţii, erupţii cutanate.
Contraindicaţii:
· hipervitaminoza, calculoză biliară;
· hipersensibilitate, pancreatită cronică.
Interacţiuni:
· contraceptivele orale cresc nivelul plasmatic al retinolului.
· Tocoferol (Vitamina E)
Proprietăţi farmacologice:
· participă la biosinteza hemului, porfirinei, proteinelor hemice;

· contribuie la proliferarea celulelor, respiraţia celulară, previne hemoliza hematiilor;
· intervine în metabolismul acizilor nucleici;

· posedă acţiune acţiune antioxidantă, creşte sinteza anticorpilor, creşte activitatea macrofagelor.
Forma de livrare:
· capsule 100mg, 200mg, 400mg;

· soluţie uleioasă 5%, 10%, 30% în flacoane de 20ml.
Doza:
· 3-10 mg/kg o dată/zi, per os;

· doza terapeutică: 1-100 mg/kg, 1 priză, per os.
Reacţii adverse:
· reacţii alergice, diaree, epigastralgii.
Contraindicaţii:
· hipersensibilitate la preparat.
Intracţiuni:
· potenţează acţiunea anticoagulantelor indirecte;
· colestiramina, colestipolul reduc absorbţia tocoferolului;
· creşte efectul doxorubicinei.
· Ergocalciferol (Vitamina D)
Proprietăţi farmacologice:
· este esenţială în homeostazia calciului şi a fosfaţilor;
· în organism este supusă hidroxilării, se obţine pe cale sintetică;
· prima hidroxilare are loc în ficat, a doua are loc în rinichi sub acţiunea hormonului paratiroidian;
· stimulează sinteza unei proteine transportatoare de calciu care facilitează absorbţia calciului, fosfatului din intestinul subţire şi reabsorbţia lor din tubii renali;
· creşte concentraţia calciului în sînge, mineralizarea oaselor.
Forma de livrare:
· picături buvabile 15000 UI/ml-10ml;

· soluţie buvabilă 15000U/ml-10ml în flacoane.
Doza:
· sugari: 10 mcg (400U), per os, 1 priză;
· rahitism vitamina-D-dependent: 75-125 mcg (3000-5000), per os, 1 priză (să nu depăşească 1500 mcg/zi);

· rahitismul, osteomalacia nutriţională: 
· absorbţie normală: 25-125 mcg/zi (1000-5000), per os;

· malabsorbţie: 250-650 mcg/zi (10000-25000U/zi), per os.
Reacţii adverse:
· afecţiuni renale: poliurie, nicturie, polidipsie, hipercalciurie, azotemie reversibilă;
· hipertensiune, nefrocalcinoză, calcificaţii vasculare, insuficienţă renală ireversibilă;

· retardaţie mintală, astenie, dureri vagi, pierderi ponderale, anemie, acidoză,

· greaţă, anorexie, inapetenţă.
Contraindicaţii:
· hipercalciemie, sindromul de malabsorbţie;

· sensibilitate anormală la efectele toxice ale vitamineiD;

· hipervitaminoza D.
Interacţiuni:
· diureticele tiazidice pot provoca hipercalciemie la pacienţii cu hipoparatiroidism;
· uleiurile minerale reduc absorbţia vitaminei D şi altor vitamine.
· Vitamina K
Proprietăţi farmacologice:
· este absorbită din intestin şi stocată în ficat;

· este necesară pentru funcţia de coagulare în cascada de coagulare;

· coagulează rapid sîngele şi acţoinează preventiv asupra sîngerărilor, hemoragiilor interne.
Doza:
· 1mg i/m.
· Magneziu şi piridoxină 
Doza:
· 100-250 mg magneziu, per os, 2-3 prize.


	Caseta 29. Criteriile de spitalizare a copiilor cu colestază

	· elucidarea diagnosticului;

· copiii cu manifestări clinice de: abdomen acut, sindrom icteric, febril;
· necesitatea de a confirma sau infirma prezenţa colestazei;
· necesitatea de a diagnostica şi trata acest sindrom.


	Caseta 30. Criteriile de externare a copiilor cu colestază

	· stabilirea diagnosticului definitiv, ce-a indus dezvoltarea sindromului de colestază;

· ameliorarea manifestărilor clinice şi de laborator;
· excluderea complicaţiilor;

· răspuns pozitiv la tratamentul medicamentos.


C.2.7. Supravegherea copiilor cu colestază
	Caseta 31. Supravegherea copiilor cu colestază
· Se vor respecta următoarele recomandări:

· respectarea regimului igienodietetic;

· colaborare multidisciplinară: gastroenterolog, hepatolog, infecţionist, chirurg;

· examen ultrasonor la necesitate;

· examinare: 2 ori pe an.
· Perioada de supraveghere va dura pe toată perioada copilăriei (vîrsta de 18 ani).


C.2.8. Complicaţiile
	Caseta 32. Complicaţiile în colestază la copii

	· sindrom de malabsorbţie;

· icter nuclear;
· hipercolesterolemie;
	· ciroză hepatică;

· insuficienţă hepatică;

· insuficienţă renală.


D. RESURSE UMANE ŞI MATERIALE NECESARE PENTRU IMPLEMENTAREA PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

	D.1. Instituţiile de asistenţă medicală primară
	Personal: 

· medic de familie certificat;

· asistenta medicală;

· laborant

	
	Dispozitive medicale: 

· cîntar pentru sugari;

· cîntar pentru copii mari;

· taliometru;

· panglica-centimetru;

· tonometru;

· fonendoscop; 

· oftalmoscop;

· laborator clinic standard pentru determinarea: hemoleucogramei, sumarul urinei, materiile fecale la ouă de helminţi.

	
	Medicamente:
· acidul ursodeoxicolic;
· barbiturice: fenobarbital;
· antidiareice: colestiramina;
· adsorbenţi: enterosgel;
· vitamine liposolubile: A, D, E, K;
· antibiotice.

	D.2. Instituţiile/

secţiile de asistenţă medicală specializată de ambulator
	Personal:
· medic pediatru;

· medic gastrolog;

· medic infecţionist;

· medic de laborator;

· medic imagist;

· medic funcţionalist;

· asistente medicale.

	
	Dispozitive medicale:

· cîntar pentru sugari;

· cîntar pentru copii mari;

· panglica-centimetru;

· fonendoscop; 

· electrocardiograf;

· ultrasonograf;

· laborator clinic standard pentru determinarea: hemoleucogramei, sumarul urinei, teste biochimice (bilirubina şi fracţiile ei, ASAT, ALAT, FA. GGTP, colesterolul), ionogramei (Na, K, Ca, Cl); 

· cabinet radiologic.

	
	Medicamente:

· acidul ursodeoxicolic;
· barbiturice: fenobarbital;
· antidiareice: colestiramina;
· adsorbenţi: enterosgel;
· vitamine liposolubile: A, D, E, K;
· antibiotice.

	D.3. Instituţiile de asistenţă medicală spitalicească: secţii de copii ale spitalelor raionale, municipale


	Personal:

· medic gastroenterolog pediatru certificat;

· medic pediatru certificat;

· medic de laborator;

· medic imagist;

· medic morfopatolog;

· medic funcţionalist;

· asistente medicale;
· acces la consultaţiile calificate: chirurg, infecţionist.

	
	Dispozitive medicale:

· cîntar pentru sugari;

· cîntar pentru copii mari;

· panglica-centimetru;

· fonendoscop; 

· laborator clinic standard pentru determinarea: hemoleucogramei, sumarul urinei, teste biochimice (bilirubina şi fracţiile ei, ASAT, ALAT, LDH, FA, GGTP, β-lipoproteine, fosfolipide), ionogramei (Na, K, Ca, Cl); 

· cabinet radiologic;

· cabinet de diagnostic funcţional;

· tomograf computerizat;

· rezonanţa magnetică nucleară;

· laborator radioizotopic;

· laborator imunologic;

· laborator virusologic;

· laborator bacteriologic;

· serviciul morfologic cu citologie.

	
	Medicamente:

· acidul ursodeoxicolic;
· barbiturice: fenobarbital;
· antidiareice: colestiramina;
· adsorbenţi: enterosgel;
· vitamine liposolubile: A, D, E, K;
· antibiotice.

	D.4. Instituţiile

de asistenţă

medicală

spitalicească:

secţii de

gastrologie ale

spitalelor

republicane
	Personal:

· medic gastroenterolog pediatru certificat;

· medic pediatru certificat;

· medic de laborator;

· medic imagist;

· medic funcţionalist;

· asistente medicale;
· acces la consultaţiile calificate: chirurg, infecţionist.

	
	Dispozitive medicale:

· cîntar pentru sugari;

· cîntar pentru copii mari;

· panglica-centimetru;

· fonendoscop; 

· laborator clinic standard pentru determinarea: hemoleucogramei, sumarul urinei, teste biochimice (bilirubina şi fracţiile ei, ASAT, ALAT, LDH, FA, GGTP, β-lipoproteine, fosfolipide), ionogramei (Na, K, Ca, Cl); 

· cabinet radiologic;

· cabinet de diagnostic funcţional;

· tomograf computerizat;

· rezonanţa magnetică nucleară;

· laborator radioizotopic;

· laborator imunologic;

· laborator virusologic;

· laborator bacteriologic;

· serviciul morfologic cu citologie.

	
	Medicamente:

· acidul ursodeoxicolic;
· barbiturice: fenobarbital;
· antidiareice: colestiramina;
· adsorbenţi: enterosgel;
· vitamine liposolubile: A, D, E, K;
· antibiotice.


E. INDICATORII DE MONITORIZARE A IMPLIMENTĂRII PROTOCOLULUI

	No
	Scopul
	Scopul
	Metoda de calculare a indicatorului

	
	
	
	Numărătorul
	Numitorul

	1.
	Depistarea precoce a pacienţilor cu sindromul de colestază
	1.1. Ponderea  pacienţilor cu sindromul de colestază stabilit în prima  lună de la apariţia semnelor clinice.
	Numărul pacienţilor cu sindromul de colestază stabilit în prima  lună de la apariţia semnelor clinice, pe parcursul unui an x 100
	Numărul total de pacienţi cu sindromul de colestază , care se află sub supravegherea medicului de familie şi specialist pe parcursul ultimului an.

	2.
	Ponderea pacienţilor la care a fost stabilit diagnosticul patologiei de bază ce indus dezvoltarea sindromului de colestază
	2.1. Ponderea pacienţilor cu sindromul de  colestază, cărora li sa efectuat  examenul clinic şi paraclinic obligatoriu conform recomandărilor protocolului clinic naţional „Colestaza la copil” , stabilindu-se ulterior diagnosticul de bază.
	Numărul pacienţilor cu sindrom  de colestază, cărora li sa determinat diagnosticul de bază, în rezultatul examenului clinic, paraclinic obligatoriu conform recomandărilor protocolului clinic naţional „Colestaza la copil”, pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi cu diagnosticul definitiv a patologiei de bază, ce a indus sindromul de colestază, care se află sub supravegherea medicului de familie şi specialistului pe parcursul ultimului an.

	3.
	Creşterea numărului de pacienţi cu diagnosticul de colestază, supravegheaţi conform recomandărilor protocolului clinic naţional „Colestaza la copil”.
	4. Proporţia pacienţilor cu diagnosticul de colestază, care au fost supravegheaţi coform recomandărilor protocolului clinic naţional „Colestaza la copil”, de către medicul de familie.
	Numărul pacienţilor cu diagnosticul de colestază, care au fost supravegheaţi coform recomandărilor protocolului clinic naţional „Colestaza la copil”, de către medicul de familie pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi cu diagnosticul de colestază, care se află la supravegherea medicului de familie pe parcursul ultimului an

	4.
	Sporirea numărului de pacienţi cu diagnosticul de colestază, cu diminuarea numărului de acutizări.
	6.1. Proporţia pacienţilor cu diagnosticul de colestază, cu răspuns complet la tratament coform recomandărilor protocolului clinic naţional „Colestaza la copil.”
	Proporţia pacienţilor cu diagnosticul de colestază, cu răspuns complet la tratament coform recomandărilor protocolului clinic naţional  „Colestaza la copil” pe parcursul unui an x 100
	Numărul total de pacienţi cu diagnosticul de colestază, care se află la supravegherea medicului de familie pe parcursul ultimului an.
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Anexa 1

GHIDUL PACIENTULUI CU COLESTAZĂ

Colestaza este un sindrom şi nu o maladie, ce apare în urma reducerii sau stopării secreţiei fluxului biliar, prin canalele biliare. Ea însumează tulburările de eliminare a bilei, pe traseul de la hepatocit pînă la vărsarea căilor biliare în duoden.

	Formele sindromului de colestază

· Intrahepatică:
· neobstructivă;

· obstructivă.

· Extrahepatică:
· obstructivă.


	Cauzele colestazei la copii

	· Cauze obstructive (extrahepatice)
· atrezia biliară;
· colelitiaza, pancreatita cronică;
·  colangita infecţioasă;
·  sindromul Alagille;
· anomalii congenitale ale ductului biliar;
· colangita sclerozantă primară;
· ciroza biliară autoimună;
· chistul hidatic.
	· Cauze hepatocelulare (intrahepatice)
· hepatita virală A, B, C;
· deficit de alfa – 1 antitripsină;

· erori congenitale în sinteza acizilor biliari;

· medicamente;

· nutriţie parenterală totală;

· colestaza familială recurentă cu limfedem (sindromul D′Aagenaes);

· hepatita neonatală, mucoviscidoza.


	Manifestările clinice digestive

	· durere în epigastru şi hipocondrul drept;

· icterul mucoaselor, pielii;
· prurit;
· escoriaţii sau leziuni de grataj;
· pofta de mîncare scăzută.
	· urină de culoare întunecată sau scutecul pătat;

· scaune grăsoase, albui;

· xantoame (mici papule albe sau plachete localizate în zona de trunchi sau cutele mari);
· retard ponderal/statural.
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	Manifestările clinice  extradigestive
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	· iritabilitate, astenie;
· deficit de atenţie;

· reuşită scăzută la şcoală;

· dereglări de somn, cefalee;

· febră/subfebrilitate;

· greaţă, vomă.
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	Cum se stabileşte sindromul de colestază?

	Din moment ce medicul a făcut un examen clinic amănunţit, a obţinut date despre începutul bolii, evoluţia acesteia, poate recomanda efectuarea unor investigaţii. Se va iniţia cu examinările de laborator. 

1. Investigaţiile de laborator

· analiza generală a sîngelui;
· sumarul urinei;

· analiza materiilor fecale;

· teste biochimice.
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	2. Investigaţiile instrumentale
· Examenul ecografic
· poate confirma sau infirma patologia colecistului;

· poate dezvălui cauzele afecţiunii biliare;

· evidenţiază  prezenţa litiazei biliare;

· identifică prezenţa complicaţiilor;
· hepatomegalie, splenomegalie.
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	· Radiografia abdominală simplă
· relevă prezenţa pietrelor în căile biliare; 

· aer sau gaz localizat în peretele sau lumenul colecistului;
· chist cu calcificări;
· calcificări pancreatice;
· poate oferi informaţii despre calculi renali, prezenţa pneumoniei, ocluziei intestinale.
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	Notă: La necesitate se efectuează scintigrafia biliară, colangiopancreatografia retrogradă endoscopică, tomografia computerizată, rezonanţa magnetică nucleară pentru a pune în evidenţă prezenţa altor patologii sau a elucida cauza colestazei.


	Tratamentul nemedicamentos
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	· mese fracţionate 5-6 ori în zi, în cantităţi mici, la unele şi
aceleaşi ore;
· hidratare orală adecvată;

· suplimentarea adecvată a raţiilor cu fibre alimentare, care

stimulează excreţia intestinală a colesterolului şi trigliceridelor prin conjugarea acizilor biliari în intestin;

· în acutizări se micşorează valoarea calorică din contul lipidelor şi

proteinilor;

· vitaminele D şi K să fie administrate în doze eficiente pentru a preveni apariţia rahitismului şi a menţine timpul de protrombină normal;
· vitaminele liposolubile vor fi administrate pe cale orală, în doze de 2 - 4 ori mai mari faţă de normal, uneori administrarea lor pe cale parenterală;
· interzis: mîncarea grasă, picantă, sărată, acră, prăjită, boboasele, cremele, frişca, ciocolata.


	Tratamentul  medicamentos

	· barbiturice: fenobarbital;

· antidiareice: colestiramină;
· vitamine liposolubile: A, D, E, K;
· amtagoniştii opioizi: naltrexona;
· antibiotice: rifampicina;
· acidul ursodeoxicolic.
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	Notă: Colestaza extrahepatică sau obstructivă beneficiază de tratament chirurgical sau de proceduri terapeutice endoscopice.


Concluzie

Luînd în consideraţie cele expuse, este important de reţinut că colestaza este un sindrom şi nu o patologie, din această cauză este necesar să ne adresăm la timp la medic pentru a elucida cauza, a primi tratamentul adecvat şi a preveni complicaţiile.
Succese!!!
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