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Abrevierile folosite în document 

	ADN
	acidul dezoxorbonucleic

	AgHBc
	antigen HBc

	AgHBe
	antigen HBe

	AgHBs
	antigen HBs

	ALAT
	alaninaminotranferaza

	anti HBc IgG
	anticorpi către AgHBc IgG

	antiHBc IgM
	anticorpi către AgHBc IgM

	anti HBe
	anticorpi către AgHBe

	antiHBs
	anticorpi către AgHBs

	ASAT
	aspartataminotransferaza

	ELISA
	test cu enzime legate de imunosorbenţi (enzyme linked immunosorbent assay)

	HVB acută
	hepatita virală B acută

	i.m.
	intramuscular

	i.v.
	intravenos

	IgG
	Imunoglobulină G

	IgM
	Imunoglobulină M

	PCR
	reacţie de amplificare genomică cu ajutorul polimerazei (polymeraze chai reaction)

	sc
	subcutanat

	VHB
	virusul hepatic B


PREFAŢĂ

Acest protocol a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sănătăţii al Republicii Moldova (MS RM), constituit din specialiştii Catedrei de Boli Infecţioase, Tropicale şi Parazitologie Medicală a Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu” în colaborare cu Programul Preliminar de Ţară al „Fondului Provocările Mileniului” pentru Buna Guvernare, finanţat de Guvernul SUA prin Corporaţia „Millenium Challenge Corporation” şi administrat de Agenţia Statelor Unite ale Americii pentru Dezvoltarea Internaţională.

Protocolul naţional este elaborat în conformitate cu ghidurile internaţionale actuale privind hepatita virală B la adulţi şi va servi drept bază pentru elaborarea protocoalelor instituţionale, în baza posibilităţilor reale ale fiecărei instituţii în anul curent. La recomandarea MS pentru monitorizarea protocoalelor instituţionale pot fi folosite formulare suplimentare, care nu sunt incluse în protocolul clinic naţional.  

A. PARTEA  INTRODUCTIVĂ
A.1. Diagnoza: Hepatita virală B acută la adulţi
Exemple de formulare a diagnosticului clinic de bază:

1. Hepatita virală B, forma uşoară.

2.  Hepatita virală B, forma medie.

3.  Hepatita virală B, forma gravă.

A.2. Codul bolii (CIM 10): B 16 Hepatită virală B acută
A.3. Utilizatorii:

· oficiile medicilor de familie (medici de familie şi asistentele medicilor de familie); 

· centrele de sănătate (medici de familie);

· centrele medicilor de familie (medici de familie);

· instituţiile/secţiile consultative (medici infecţionişti); 

· asociaţiile medicale teritoriale (medici de familie infecţionişti);

· serviciile de asistenţă medicală urgentă prespitalicească (echipele AMU specializate şi de profil general);

· secţiile de boli infecţioase, reanimare şi terapie intensivă ale spitalelor raionale, municipale (infecţionişti şi reanimatologi);

· spitalele de boli contagioase (infecţionişti).
Notă: Protocolul la necesitate poate fi utilizat şi de alţi specialişti.

A.4. Scopurile protocolului:
1. A îefectua screening-ul obligatoriu al gravidelor la prezenţa infecţiei cu VHB, la prima vizită la medicul de familie.
2. A efectua imunizarea obligatorie contra HVB a copiilor în primul an de viaţă, conform planului calendaristic.

3. A spori calitatea examinărilor clinice, paraclinice şi a tratamentului la pacienţii cu NVB acută în perioada postexternare.
4. A reduce complicaţiile şi mortalitatea prin HVB acută.
A.5. Data elaborării protocolului: iulie 2008
A.6. Data revizuirii următoare: martie 2012
A.7. Lista şi informaţiile de contact ale autorilor şi ale persoanelor ce au participat la elaborarea protocolului:
	Numele

	Funcţia


	Dr. Tiberiu Holban, doctor în medicină, conferenţiar universitar

	Şef Catedră Boli Infecţioase, Tropicale şi Parazitologie Medicală USMF „Nicolae Testemiţanu”, specialist principal în boli infecţioase al MS


	Dr. Valentina Potîng-Raşcov, asistent universitar
	Catedră Boli Infecţioase, Tropicale şi Parazitologie Medicală USMF „Nicolae Testemiţanu”

	Dr. Victor Pântea, doctor în medicină, conferenţiar universitar
	Şef Catedră Boli Infecţioase Facultatea de Perfecţionare a Medicilor USMF „Nicolae Testemiţanu” 

	Dr. Victor Deatişin
	Medic şef, IMSP Spitalul Clinic Republican de Boli Infecţioase „Toma Ciorbă” 

	Dr. Elena Maximenco, MPH

	Expert local în sănătate publică, Programul Preliminar de Ţară al „Fondului Provocările Mileniului” pentru Buna Guvernare 


	
	

	
	

	Protocolul a fost discutat aprobat şi contrasemnat:

Denumirea
Numele şi semnătura
Catedra Boli Infecţioase, Tropicale şi Parazitologie Medicală USMF „Nicolae Testemiţanu”
Societatea de Boli Infecţioase din RM
Asociaţia medicilor de familie
Centrul Naţional Ştiinţifico-practic de Medicină Preventivă
Comisia ştiinţifico-metodică de profil „Boli infecţioase”
Agenţia Medicamentului

Consiliul de Experţi al Ministerului Sănătăţii

Consiliul Naţional de Evaluare şi Acreditare în Sănătate

Compania Naţională de Asigurări în Medicină

 
	


A.8. Definiţiile folosite în document

Hepatita virală B are o gamă foarte largă de manifestare a infecţiei, începînd cu infecţia inaparentă, continuînd cu hepatita acută cu evoluţie autolimitată pînă la forme grave şi ajungînd la infecţia persistentă din hepatita cronică sau ciroza hepatică. Ultima formă posibilă de manifestare a infecţiei cu VHB este reprezentată de carcinomul hepatocelular. Intensitatea maladiei depinde de doza particulelor virale care pătrund în organism, de vîrsta la care persoana s-a infectat, de faza în care infecţia este depistată şi nu în ultimul rînd, de răspunsul imun al persoanei.

HVB fulminantă. 1 - 2 % din adulţii cu hepatită B acută dezvoltă o hepatită fulminantă, pentru care rata mortalităţii este între 60 şi 90% şi prezintă o urgenţă majoră. Cea mai gravă formă a hepatitei virale, caracterizată histologic, printr-o necroză masivă hepatică, brusc instalată, iar clinic şi biochimic prin tabloul de insuficienţă hepatică acută, cu evoluţie rapidă spre comă şi sfîrşit letal. Un indice al evoluţiei severe a bolii este scăderea protrombinei sub 50%.

Recomandat - nu poartă un caracter obligatoriu. Decizia va fi luată de medic pentru fiecare caz individual.
Virusul hepatic B face parte din familia Hepadnaviridae. Cele mai mari concentraţii ale virusului se găsesc în sînge şi în leziunile deschise; cu concentraţii moderate existente în spermă, în secreţiile vaginale şi concentraţii scăzute în salivă. 

A.9. Informaţia epidemiologică 

Conform datelor Organizaţiei Mondiale a Sănătăţii hepatitele virale B sunt unele din cele mai răspîndite patologii infecţioase din lume. Aproximativ 30% din populaţia globului (circa 2 miliarde de oameni) prezintă semne de infecţie, induse de VHB. La nivel global, se estimează peste 350 milioane de purtători cronici ai VHB, echivalentul a mai mult de 5% din populaţie. Dintre ei, circa 25% decedează anual din cauza hepatitei virale B sau a complicaţiilor asociate cu aceasta. Rata de cronicizare a infecţiilor virale hepatice provocate de virusul B se estimează la 15-20%. Totodată, VHB este responsabil, în 80% de cazuri, de carcinomul hepatocelular. Hepatita virală B este considerată a 9-a cauză a mortalităţii în lume, ceea ce face ca fenomenul să fie o problemă semnificativă de sănătate publică globală. [16, 32, 33, 35]
Pe glob prevalenţa infecţiei cu VHB variază în funcţie de teritoriu geografic şi evidenţiază 3 zone de endemicitate. Republica Moldova poate fi calificată ca o zonă cu endemicitate înaltă, deoarece testarea donatorilor primari a determinat un nivel de portaj al AgHBs de peste 10%. [16, 35]
Hepatita virală B acută a fost şi rămîne în continuare o problemă stringentă pentru ţara noastră. [16, ,35]. Conform datelor Organizaţiei Mondiale a Sănătăţii, incidenţa HVB acute în Republica Moldova a scăzut de la 30,15 (1996) pînă la 11,43 (2005) pentru 100 mii de populaţie, în comparaţie cu Comunitatea Europeană, unde incidenţa a scăzut de la 17,54 (1996) pînă la 4,73 (2005)
Letalitatea în ultimii ani nu depăşeşte 0,8-1,0%. La reducerea letalităţii contribuie depistarea precoce a bolnavilor, asistenţa prespitalicească la timp şi corectă, respectarea regulilor de transportare a pacienţilor la spital şi terapia intensivă corectă în secţiile de reanimare şi terapie intensivă. [16,35]
Hepatita virală B este mai răspîndită in rîndul adulţilor decît al copiilor, ţinînd cont de modul in care se transmite această boală infecţioasă şi de implementarea vaccinării totale contra HVB în rîndul noi-născuţilor în Republica Moldova, începînd cu anul 1994. [16, 17, 32,33]
Sursa de infecţie o constituie bolnavii din toate categoriile de evoluţie a infecţiei (acută sau cronică). Perioada de contagiozitate începe cu 2-8 săptămîni pînă la apariţia semnelor clinice ale HVB acute, prezentînd un risc de infectare cu VHB pentru membrii familiei, partenerii sexuali. Bolnavii cu hepatită cronică virală B pot fi sursă de infecţie pe parcursul întregii vieţi. [5, 9, 13 ,36]
Transmiterea. VHB se găseşte in sîngele sau alte lichide infectate ale organismului uman, cum sunt sperma sau secreţiile vaginale. Astfel transmiterea se poate face pe cale percutană (prin penetrarea pielii şi mucoaselor) - prin transfuzii sangvine cu sînge infectat, prin utilizarea seringilor şi acelor contaminate, prin manevre sîngerînde stomatologice, manichiura, pedichiura, etc.), pe cale sexuală (contact sexual neprotejat cu o persoana infectată cuVHB) şi perinatală (de la mama infectată la nou-născut), toate vizînd infectarea sau inocularea incidentală de sînge chiar şi in cantităţi extrem de mici. 
Cantitatea de material infectat, suficient pentru producerea infecţiei cu VHB, poate fi de 0,00004 ml. Volumul mediu de sînge inoculat în timpul unei înţepături cu acul este de aproximativ 0,0001 ml şi poate conţine 100 doze infecţioase de VHB. 

Receptivitatea este generală. Sunt considerate receptive la infecţia cu VHB toate persoanele care nu au suportat hepatita B în nici una din formele sale. [5,9,13,36]
B. PARTEA GENERALĂ
	B.1. Echipele AMU profil general şi specializat 903


	Descriere
	Motive
	Paşii

	Protecţia personalului
	Protejarea de contact cu lichidele biologice, care conţin virusul B în timpul examinării şi acordării ajutorului medical pacienţilor
[17,18,25,27,28,32]
	Obligatoriu:

· Vaccinarea specifică a personalului neimun
· Protecţia personalului prin utilizarea articolelor de protecţie individuală (mănuşi, măşti, halate)

	1. Diagnosticul

	1.1. Diagnosticul preliminar
al HVB acute
C.2.3.1 – C.2.3.4.
	Diagnosticul urgenţelor în hepatita virală B permite aplicarea măsurilor medicale rapide ce reduc considerabil dezvoltarea complicaţiilor 
[1,3,5,6,9]
	Obligatoriu

· Anamneza (caseta 2)
· Datele obiective (caseta 3)
· Diagnosticul diferenţial

Algoritmii C.1.2, C.1.3.

	2. Tratamentul

	2.1. Tratamentul stărilor de urgenţă la etapa prespitalicească 

C.2.3.6.1.
	Iniţierea precoce a măsurilor de urgenţă previne progresarea maladiei şi dezvoltarea complicaţiilor grave
[19,23,30,31]
	Obligatoriu:

· Tratamentul insuficienţei hepatice (edemului cerebral şi sindromului hemoragic) 

Algoritmul C.1.3.

	3. Transportarea în secţia specializată 


	Stabilizarea şi monitorizarea funcţiilor vitale previne complicaţiile şi permite transportarea pacientului în staţionarul de profil [35,37,38]
	Obligatoriu:

· Evaluarea gradului de severitate a maladiei şi asigurarea posibilităţilor de transport al pacientului.


	B.2. Nivelul instituţiilor de asistenţă medicală primară

	Descriere
	Motivele
	Paşii

	Protecţia personalului
	Protejarea de contact cu lichidele biologice, ce conţin virusul B în timpul examinării şi acordării ajutorului medical pacienţilor [17,18,25,27,28,32]
	Obligatoriu:

· Vaccinarea specifică a personalului neimun
· Protecţia personalului prin utilizarea articolelor de protecţie individuală (mănuşi, măşti, halate)

	1. Profilaxia 

C.2.2.

	1.1. Profilaxia specifică

C.2.2.1.
	
	· Vaccinarea specifică contra HVB (caseta 1)

	1.2. Măsurile antiepidemice în focar

C.2.2.2.
	Scopul - localizarea şi prevenirea răspîndirii infecţiei cu virusul B.
Măsurile antiepidemice în focar se vor efectua în comun cu medicii infecţionişti şi cu epidemiologii 
[8,16,17,18, 25,27,32,33,34]
	Obligatoriu:

· Depistarea precoce şi spitalizarea pacienţilor;

· Declararea cazului la Centrul de Medicină Preventivă teritorial;

· Examinarea clinică, serologică specifică al contacţilor (HBsAg, antiHBcor sum, anti HBs);

· Examinarea biochimică al contacţilor (după necesitate);

· Vaccinarea urgentă a contactaţilor neimunizaţi;

· Supravegherea persoanelor care au fost în contact
(tabelul 2, Algoritmul C.1.1.)

	2. Diagnostic

	2.1. Diagnosticul preliminar al HVB acute

C.2.3.1. – C.2.3.4.
	· Anamneza clinico-epidemiologică permite suspectarea HVB acute. 

· Datele obiective ne permit suspectarea HVB, determinarea severităţii afecţiunii.
· Numai testul serologic prin determinarea markerilor specifici permite diagnosticul HVB.

· Analiza generală a sîngelui (leucopenie, limfocitoză) în HVB permite diferenţierea ei de hepatita provocată de bacterii (leucocitoză, neutrofiloză, VSH accelerată).

· Determinarea precoce a gradului de severitate în HVB va permite asistenţa prespitalicească corectă şi prevenirea complicaţiilor grave.
[3,5,9,10,13,19,30,35]
	Obligatoriu:

· Anamneza clinico-epide-miologică (caseta 2)
· Datele obiective (caseta 3)
· Examenul de laborator:

· analiza generală a sîngelui, 
· indicii biochimici hepatici, (tabelul 4)

· Diagnosticul diferenţial (tabelul 6,7)
· Determinarea gradului de urgenţă şi a transportabilităţii pacientului
Recomandat:

· markerii specifici ai hepatitei virale B

(caseta 4)

Algoritmul C.1.3.

	2.2.Luarea decizeii versus necesitatea consultaţiei specialistului şi/sau spitalizare 

C.2.3.5.
	
	Obligatoriu:

· HVB prevede spitalizarea obligatorie indiferent de gradul de severitate

(caseta 5)

	3. Tratamentul 

	3.1. Tratamentul stărilor de urgenţă la etapa prespitalicească 

C.2.3.6.1.


	Iniţierea la timp a tratamentului de urgenţă stopează progresarea bolii şi  previne complicaţiile grave 
[36,37,38,40]
	Obligatoriu:

· Tratamentul HVB acute cu sindrom hemoragic şi edem cerebral 
Algoritmul C.1.3.

	4. Supravegherea

	4.2. Supravegherea pacienţilor după externare

C.2.3.9.

	Scopurile:

1. Tratamentul convalescenţilor;

2. Evaluarea şi tratamentul consecinţelor HVB (în comun cu medicii specialişti); 
[22,30,34,35,36]
	Obligatoriu:

· Dispensarizarea se va face cu consultul medicului infecţionist (caseta 8)


	B.3. Nivelul consultativ specializat (infecţionist)

	Descriere
	Motivele
	Paşii

	Protecţia personalului
	Protejarea de contact cu lichidele biologice, ce conţin virusul B în timpul examinării şi acordării ajutorului medical pacienţilor
[17,18,25,27,28,32]
	Obligatoriu:

· Vaccinarea specifică a personalului neimunizat
· Protecţia personalului prin utilizarea articolelor de protecţie individuală (mănuşi, măşti, halate)

	1. Profilaxia 

C.2.2.
	

	1.1. Măsurile antiepidemice în focar

C.2.2.1.
	Scopul - localizarea şi prevenirea răspîndirii infecţiei cu virusul B.
Măsurile antiepidemice în focar se vor efectua în comun cu medicul de familie şi medicul epidemiolog [8,16,17,18, 25,27,32,33,34]
	Obligatoriu:

· Depistarea precoce şi spitalizarea pacienţilor;

· Declararea cazului la CMP teritorială;

· Examinarea clinică, serologică specifică al contacţilor (AgHBs; anti HBcor sum, anti HBs);

· Examinarea biochimică a persoanelor de contact (la necesitate);

· Vaccinarea urgentă a contactaţilor neimuni;

· Supravegherea contacţilor;

    (tabelul 2)

   Algoritmul C.1.1.

	2. Diagnostic
	
	

	2.1. Suspectarea şi confirmarea diagnosticului HVB acute
C.2.3.1. – C.2.3.4.
	· Anamneza clinico-epidemiologică permite suspectarea HVB acute. 

· Datele obiective ne permit suspectarea HVB, determinarea severităţii afecţiunii.
· Numai testul serologic prin determinarea markerilor specifici permite diagnosticarea HVB.

· Analiza generală a sîngelui (leucopenie, limfocitoză) în HVB permite diferenţierea ei de hepatita provocată de bacterii (leucocitoză, neutrofiloză, VSH accelerată).

· Determinarea precoce a gradului de severitate în HVB va permite asistenţa prespitalicească corectă şi prevenirea complicaţiilor grave.[3,5,9,10,13,19,26,29,30,35]
	Obligatoriu:

· Anamneza clinico-epide-miologică (caseta 2)
· Datele obiective (caseta 3)
· Examenul de laborator:

· analiza generală a sîngelui, 

· indicii biochimici hepatici, (tabelul 4)

· markerii specifici hepatitei virale B

(caseta 4)

· Diagnosticul diferenţial (tabelul 6,7)
· Determinarea gradului de urgenţă şi a transportabilităţii pacientului
Algoritmul C.1.3.

	2.2. Luarea decizeii versus necesitatea consultaţiei specialistului şi/sau spitalizare 

C.2.3.5.
	
	Obligatoriu:

· HVB prevede spitalizarea obligatorie indiferent de gradul de severitate a bolii
     (caseta 5)

	3. Tratamentul 
	

	3.1. Tratamentul stărilor de urgenţă la etapa prespitalicească 

C.2.3.6.1.
	Iniţierea la timp a tratamentului de urgenţă suprimă progresia bolii şi previne instalarea complicaţiilor grave. 
[36,37,38,40]

	Obligatoriu:

· Tratamentul HVB acute cu sindrom hemoragic şi edem cerebral 

Algoritmul C.1.3.

	4. Supravegherea
	
	

	4.1. Supravegherea pacienţilor după externare

C.2.3.9.
	Scopurile:

1. Tratamentul convalescenţilor;

2. Evaluarea şi tratamentul consecinţelor HVB (în comun cu medicul cu medicul de familie şi medicii specialişti); [22,30,34,35,36]

	Obligatoriu:

· Dispensarizarea se va face conform schemei întocmite (caseta 8)
· La agravarea indicilor clinici şi biochimici – spitalizare repetată


	B.3. Nivelul de staţionar 

	Descriere
	Motivele
	Paşii

	Protecţia personalului
	Protejarea de contact cu lichidele biologice, care conţin virusul B în timpul examinării şi acordării ajutorului medical pacienţilor
[17,18,25,27,28,32]
	Obligatoriu:

· Vaccinarea specifică a personalului neimun

· Protecţia personalului prin utilizarea articolelor de protecţie individuală (mănuşi, măşti, halate)

	1. Profilaxia 

C.2.2.

	1.1. Măsurile antiepidemice


	
	Obligatoriu:

· Respectarea condiţiilor de izolare;

· Declararea cazului de îmbolnăvire la CMP teritorial.

	2. Spitalizare

C.2.3.5.
	Vor fi spitalizaţi toţi pacienţii 
[30,35]
	· Pacienţii cu HVB vor fi spitalizaţi în secţiile de boli infecţioase ale spitalelor raionale (municipale) şi în spitalele clinice republicane de boli infecţioase.

· În secţiile de terapie intensivă se vor spitaliza pacienţii cu forme grave şi/sau stări de urgentă

(caseta 5)

	3. Diagnostic
	
	

	3.1 Confirmarea diagnosticului de HVB acută şi evaluarea gradului de severitate a bolii

C.2.3.1. – C.2.3.4.
	Tactica de conduită a pacientului cu HVB acută şi alegerea tratamentului medicamentos depind de gradul de severitate şi de complicaţiile bolii precum şi de factorii de risc şi de maladiile concomitente [3,5,6,10,30,35]

	Obligatoriu:

· Anamneza clinico-epide-miologică (caseta 2)
· Datele obiective (caseta 3)
· Examenul de laborator:

· teste generale, 

· teste enzimatice,
· testele metabolismului bilirubinei;

· teste de disproteinemie;

· investigaţii suplimentare;

(tabelul 4) 

· testele specifice
(caseta 4)

· Diagnosticul diferenţial (tabelul 6,7)
· Determinarea gradului de urgenţă 
Algoritmul C.1.3.

	4. Tratamentul

C.2.3.6.

	4.1. Continuarea tratamentul stărilor de urgenţă 
C.2.3.6.1.
	Continuarea tratamentului stărilor de urgenţă va preveni consecinţele grave 
	Obligatoriu (numai în stări de urgenţă):

· Se continuă tratamentul iniţiat la etapa prespitalicească 

	4.2. Tratamentul HVB acute conform severităţii maladiei

C.2.3.6.
	În toate cazurile este indicată spitalizarea. Tratamentul HVB acute se va efectua conform severităţii bolii  
[1,2,4,6,7,15,20,30,35,39]

	Obligatoriu:
· Tratamentul nemedicamentos
· regim

· dieta

· consum excesiv de lichid

· Tratament medicamentos

· terapie de detoxifiere

· preparate metabolice

· enzime

· preparate enterosorbente
· diuretice (tabelul 8,9)
Recomandat:

· Tratament medicamentos

· preparate antivirale

· antibiotice

· terapie simptomatică
(tabelul 8,9)

   Algoritmul C.1.3.

	5. Externarea

C.2.3.7. 

C.2.3.8.
	Externarea pacientului este recomandată după vindecarea clinică completă, ameliorarea sau normalizarea indicilor biochimici. 
[13,17,31,35]
	Obligatoriu:
· Evaluarea pronosticului HVB acute (caseta 6,9)

· Externarea pacienţilor - conform criteriilor de externare (caseta 7)

	5.1. Externarea cu referirea la nivelul primar pentru supraveghere 
	
	Extrasul din foaia de observaţie va conţine obligatoriu: 

· Diagnosticul exact detaliat
· Rezultatele investigaţiilor efectuate

· Recomandările explicite pentru pacient 

· Recomandările pentru medicul de familie şi pentru infecţionist
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C. 1.2. Algoritmul de conduită şi asistenţa urgentă a pacientului cu HVB acută  la etapa prespitalicească [17, 22, 32, 34, 35, 36]









C. 1.3. Algoritmul de conduită şi asistenţa urgentă a pacientului cu HVB acută formă gravă la etapa prespitalicească [4, 19, 31,35 ,37, 40]




C. 2. Descrierea metodelor, tehnicilor şi procedurilor 

C.2.1. Clasificarea HVB acută 
Tabelul 1. Clasificarea formelor clinice a HVB [3,5,9,10,11]
	Forme clinice
	Gravitatea
	Evoluţia

	
	
	Durata bolii
	Caracterul

	· tipică
	· Uşor
· mediu
· Sever
	· Acută (3 luni)
· Trenantă (3-6 luni)
· Cronică (mai mult de 6 luni de la debut)
	· Ciclică

· Cu complicaţii şi maladii intercurente



	· atipice:

· Inaparentă
· subclinică
· frustă
· anicterică
· fulminantă
	
	
	


C.2.2. Profilaxia HVB acută
C.2.2.1 Profilaxia specifică

	Caseta 1. Indicaţii pentru vaccinarea contra HVB [25,26,27,28,29,32,33]
Imunoprofilaxia infecţiei VHB se poate face activ prin vaccinare sau pasiv prin administrare de imunoglobulină specifică. 

Imunoprofilaxia activă se adresează:
· Nou-născuţilor;

· Tuturor copiilor şi adolescenţilor care nu au fost vaccinaţi - 3 doze de 0,5 ml, la 0, 2, 6 luni, intramuscular.

· Subiecţilor aflaţi în grupe de risc crescut de infectare:

1. Personalul medico-sanitar, medicinişti;

2. Pacienţii cronici din secţiile de hemodializă;

3. Bolnavii cu hemofilie sau alte patologii, care frecvent suportă transfuzii ale derivatelor sanguine; 

4. Receptori de transplant înainte de transplant;

5. Partenerii sexuali, contactaţii cu subiecţi cu AgHBs şi AgHBe pozitivi, depistaţi de curînd;

6. Indivizii cu parteneri sexuali multipli;

7. Pacienţii cu patologii sexual transmisibile, diagnosticate recent;

8. Persoanele HIV infectate;

9. Bolnavii suferinzi de boli cronice de ficat fără markerii VHB;

10. Pacienţii, care au suferit leziuni cu potenţial infectant;

11. Emigranţii şi călătorii din arii geografice cu endemicitate înaltă în infecţia cu VHB-
Notă: 

· De obicei se administrează 3 doze de 1 ml, administrate la 0, 1, 6 luni. În caz de imunizare de urgenţă - cu 3 doze la interval de o lună, cu rapel la 1 an
· Conform datelor recente imunitatea în urma vaccinării nu este de lungă durată şi necesită revaccinare.

· Eficienţa imunizării nu trebuie supravegheată la toată populaţia vaccinată ci numai la persoane aparţinînd unor grupe speciale cum ar fi personalul medical sau pacienţi imuno - deprimaţi.

· Imunoprofilaxia pasivă se foloseşte împreună cu cea activă, atunci cînd momentul infectării este recunoscut ca fiind recent, la copiii născuţi din mame AgHBs + sau la cei care suferă transplant de ficat.


C.2.2.2. Profilaxia nespecifică – Măsuri antiepidemice în focar

Tabelul 2. Măsuri antiepidemice în focar [25,26,27,28,29,32,33]
	Măsuri faţă de sursa de infecţie


	· Depistarea precoce (anamneza epidemiologică, datele clinice şi  examenul de laborator) şi tratarea bolnavilor cu hepatită virală B acută si cronică, ciroză hepatică şi cancer primar hepatic postinfecţios; 

· Izolarea cazurilor de HVB acută prin internarea obligatorie în spitalul sau secţia de boli infecţioase;

· Supravegherea medicală cu examenul de laborator apersoanelor de contact din focarele cu bolnavi de hepatita virala B acută şi cronică, pentru a depista un eventual portaj sau a-i vaccina la necesitate; 

· Persoanele de contact vor fi excluşi de la donare timp de 6 luni; 

· Examinarea sîngelui la donatori prin determinarea markerilor specifici pentru HVB - prezenţa AgHBs, anti-HBc sumar si ADN HVB;

· Examinarea de laborator a personalului medical, gravidelor şi altor grupuri de risc, pentru a depista existenţa infecţiei cu virusul hepatic B;

· Foştii bolnavi, vor fi dispensarizaţi de către infecţionişti sau de medicii de familie timp de 1 an (control clinic, biochimic şi serologic la 1, 3, 6, 12 luni);

	Măsuri faţă de căile de transmitere


	· Dezinfecţie continuă ale obiectelor bolnavului (prin autoclavare, fierbere, căldură uscată, Cloramină 2%) şi terminală;

· Respectarea tehnicii aseptice la efectuarea manoperelor medicale;

· Dotarea cu aparataj modern, pentru asigurarea de sterilizare adecvată a instrumentarului si a echipamentului medical în toate instituţiile medico-sanitare publice şi instituţiile medico-sanitare private din mijloacele financiare proprii, controlul de calitate a sterilizării instrumentarului.
· Asistenţa educaţională sanitară, privind riscurile transmiterii infecţiei

	Măsuri faţă de receptivi


	· Reducerea în administrarea produselor medicamentoase pe cale injectabila;

· Efectuarea manipulaţiilor si intervenţiilor medicale cu echipament de unică folosinţă;

· Reducerea maximala a transfuziilor de sînge si derivatelor lui;

· În caz de accidente prin înţepare sau stropire se recomandă: favorizarea sîngerării, spălare abundentă cu apă, aplicare de dezinfectante, timp de 5 minute sub formă de comprese sau în ploaie, cu Clorhexidină 0,05%, Alcool etilic 70%, Peroxid de hidrogen 3%;

· Imunizarea activă cu vaccin contra hepatitei B;

· Respectarea igienei personale privind evitarea folosirii în comun a obiectelor individuale (aparat de bărbierit, periuţe de dinţi, precum si a altor obiecte care pot trauma tegumentele si mucoasele);

· Promovarea modului sănătos de viaţă, pentru excluderea transmiterii pe cale sexuală şi prin utilizarea de droguri intravenoase a hepatitelor virale de geneză virală.


C.2.3 Conduita pacientului cu HVB acută
C.2.3.1 Anamneza 
	Caseta 2. Recomandări pentru culegerea anamnezei [3,5,9,29,30,34,36]
Datele epidemiologe

· Contact cu persoane infectate cu virusul hepatic B;

· Cazuri de HVB în familia pacientului;

· Datele despre efectuarea imunizării active contra HVB;

· Situaţia epidemiologică în HVB în zona geografică;

Date clinice 

· Debut treptat;

· Subfebrilitate; 

· Cefalee pronunţată;

· Vome repetate;

· Artralgii;

· Erupţii cutanate; 

în forme grave:

· Excitaţie psihomotorie; 

· Labilitate emoţională;

· Tulburări de conştiinţă (obnubilare sau lipsa ei); 

· Semne de edem cerebral;

· Convulsii;

· Sindrom hemoragic.


C.2.3.2 Manifestările clinice în HVB acută
	Caseta 3. Datele obiective ale HVB acute [3,5,9,29,30,34,36]
· Icterul sclero-tegumentar;
· Hepatomegalia (ficatul este uniform mărit de volum, are consistenţă elastică, este uşor sensibil la palpare, suprafaţa este netedă, marginea inferioară este rotunjită şi se poate palpa la 2 - 4 cm sub rebordul costal);
· Splenomegalia;
· Urina hipercromă;
· Scaune acolice.


C.2.3.2.1. Manifestările clinice ale stărilor urgente în HVB acută

Tabelul 3. Stadiile comei hepatice în HVB acută [3,5,9,29,30,34,36]
	Stadiul comei
	Simptomatologia neuropsihică
	Alte semne si simptoame
	Modificările EEG

	I

Prodrom de comă
	· Stare de agitaţie psihică cu dezorientare uşoară.

· Vorbire nedesluşită.

· Tulburări ale somnului (somnolenţă, insomnie nocturnă).

· Asterixis (flapping-tremor) = tremurări fine ale degetelor. 

· Reflexe prezente.
	· Foetor hepaticus.

· Sindrom digestiv intens (anorexie şi vărsături).

· Ficatul scade ca volum.

· Teste de coagulare prăbuşite.
	Mai des lipsesc

	II

Precomă
	· Stare de confuzie accentuată. 

· Bizarerii psihice.

· Halucinaţii.

· Delir.

· Agitaţie neuropsihică, uneori extremă nebunia hepatică. Tremurături.

· Reflexe prezente.
	· Matitatea hepatică s-a redus notabil. 

· Foetor hepaticus intens.
	Moderate

	III

Coma (excitabilă)
	· Comă instalată, cu somn profund, din care bolnavul poate fi trezit (răspunde la excitanţi externi). 

· Vorbire incoerentă.

· Tonus muscular crescut (rigiditate). 

· Tulburări de reflexe. 
	· Ficatul mult redus ca volum (greu percutabil).

· Sindrom hemoragic posibil.
	Pronunţate

	IV

Coma profundă
	· Comă profundă, din care bolnavul nu poate fi trezit.

· Inexcitabilitate completă. Fără mişcări active.

· Pierdere reflexelor şi a controlului sfincterelor.
	· Ficatul mult redus ca volum (greu percutabil).

· Sindrom hemoragic posibil.

· Insuficienţă renală. 

· Hiperemie şi tahicardie (terminale).
	Foarte pronunţate


C.2.3.3. Investigaţii paraclinice în HVB acută

Tabelul 4. Testele funcţionale hepatice în diagnosticul HVB acută [3,5,9,29,30,34,36]
	Testele
	Investigaţiile
	Semnele sugestive pentru HVB acută

	Teste generale

	Analiza generală a sîngelui
	· Leucopenie cu limfocitoză uşoară, monocitoză, apariţia de cîteva celule plasmatice şi o uşoară eozinofilie, VSH este crescut. 

· În formele severe – leucocitoză cu neutrofilie pronunţată, anemie, trombocitopenie

	Teste enzimatice
	ALT, AST, aldolaza
	· Majorarea considerabilă indică creşterea patologică a permeabilităţii membranei hepatocitelor 

	
	Indicele protrombinei
	· Scăderea indicelui protrombinei reflectă insuficienţa de sinteză a factorilor de coagulare

	
	B-lipoproteidele, 

Colesterolul;

Fosfataza alcalină, 
	· Majorarea indică prezenţa colestazei

	
	Gamaglutamiltranspeptidaza
	· Se va efectua pentru diferenţierea cu hepatite de origine toxică, care se vor manifesta prin creşterea considerabilă a acestui test

	Testele metabolismului bilirubinei
	Bilirubina totală, conjugată şi neconjugată
	· Majorarea - în formele icterice

	Testele de disproteinemie:
	Proba cu timol;


	· Creşterea oglindeşte o reacţie mezenhimală inflamatorie

	
	Fracţiile proteice


	· Scăderea albuminelor şi creşterea considerabilă ale β- şi γ globulinelor – în formele severe

	Investigaţii suplimentare
	USG organelor interne
	· Mărirea în dimensiuni a ficatului şi splinei 


Notă: Aceste teste sunt nespecifice şi nu caracterizează etiologia hepatitelor virale, însă prezintă importanţă în diagnosticul primar şi monitorizarea acestor afecţiuni, fiind folosite pentru punerea în evidenţă a modificărilor patologice ce se produc la nivelul celulelor hepatice.

	Caseta 4. Testele specifice în diagnosticarea HVB acută [3,5,9,29,30,34,36]
Diagnosticul pozitiv de hepatită virală, suspectate în baza datelor clinice şi epidemiologice se precizează numai cu ajutorul testelor specifice de laborator: 
· Directe:

· determinarea ADN virusului B(reacţia de polimerizare în lanţ - PCR); 

· Îndirecte:

· prezenţa Antigenilor în organism: AgHBs, AgHBe (AgHBc poate fi identificat numai în bioptatul ficatului)
· determinarea anticorpilor (anti HBc IgM şi IgG, anti HBe, anti HBs) formaţi în procesul răspunsului imun al organizmului la pătrunderea agentului infecţios prin metoda imunofermentativă (ELISA).


Notă: Actualmente nu există nici o metodă de diagnostic de laborator care ar permite stabilirea unui rezultat cert de 100% privind prezenţa agentului cauzal. De acea în multe cazuri, este necesar de a se efectua 2 sau mai multe metode de diagnosticare, deseori se impune efectuarea repetată a investigaţiilor de laborator.

Tabelul 5. Monitorizarea pacienţilor cu HVB acută formă gravă, pe parcursul tratamentului de spital [3,5,9,29,30,34,36]
	Monitorizarea clinică
	Monitorizarea paraclinică

	· Examen clinic general fiecare 2-3 ore cu înregistrarea de:

· temperatură,

· puls,

· tensiune arterială,
· frecvenţa şi caracterul respiraţiei 

· culorea sclerelor si tegumentelor,

· tulburări digestive,

· culoare şi cantităţi ale urinei,
·  apariţia edemelor,
· modificări de comportament
· prezenţa şi intensitatea sindromului hemoragic

	· Indice al protrombinei,

· β lipoproteidele,

· fibrinogen,

· timp de coagulare,
· hemoleucograma, 

· grup de sînge,

· Rh-factor,

· ALAT, ASAT serice,
· probe de disproteinemie,
· bilirubină totală serică şi fracţiile ei,

· uree,

· creatinină,

· glucoză,

· ionograma (K, Na, Cl, Ca) a sîngelui,

· echilibrul acido-bazic

· electrocardiogramă,

· electroencefalografía


C.2.3.4. Diagnosticul diferenţial

Tabelul 6. Diagnosticul diferenţial al HVB acută cu hepatite virale acute de altă etiologie [3,5,9,29,30,34,36]
	Semne şi sindroame
	HVB
	HVA
	HVC
	HVD

	Etiologie
	virusul hepatitei B, tip ADN, 

din familia Hepadnaviridae
	virusul hepatitei A, tip ARN,

din familia Picornaviridae
	virusul hepatitei C, tip ARN, din familia Flaviviridae


	virusul hepatitei D, tip ARN, 

al cărui înveliş este reprezentat de AgHBs, care îi asigură protecţia externă

	Sursa de infecţie
	omul bolnav


	omul bolnav 
	omul bolnav
	omul bolnav 

	Mecanismul de transmitere
	transmisibil

	fecalo-oral
	transmisibil

	transmisibil


	Căile de infectare
	· manopere parenterale prin transfuzii sangvine şi utilizarea seringilor;

· prin transplant de organe

· prin contact sexual hetero- sau homo-sexual

· perinatală

· prin contact habitual restrîns
	· alimentară

· hidrică

· habituală (contact direct şi indirect)

· prin sînge, excepţional, doar în perioada de viremie
	căile de transmitere sunt aceleaşi ca la HVB cu anumite particularităţi:

· un procent mai ridicat de transmitere prin transplant de organe;
· risc mai mic de transmitere pe cale verticală şi sexuală.
	căile de transmitere sunt aceleaşi ca la HVB.

	Sezonalitatea maladiei
	nu este caracteristică
	se grefează croşete epidemice, mai ales în sezonul de toamnă-iarnă cu o periodicitate la 5-6 ani
	nu este caracteristică
	nu este caracteristică

	Vîrsta
	toate grupele de vîrstă, dar frecvenţa cazurilor este mai mare la adulţi
	morbiditatea predomină la grupul de vîrstă 1-14 ani 
	frecvenţa cazurilor este mai mare la adulţi 
	frecvenţa cazurilor este mai mare la adulţi 

	Perioada de incubaţie (zile)
	60 – 180 
	7- 50 
	50 -180
	45-140

	Perioada prodromală (preicterică)
	· se instalează mai insidios decît în cazul hepatitei virale A 
· durează aproximativ 2-3 săptămîni
	durează 1-10 zile este caracteristic sindromul dispeptic (mai frecvent) şi astenovegetativ
	· majoritatea cazurilor rămîn inaparente. 

· cazurile simptomatice prezintă debut gradat, elementele clinice fiind discrete.
	se remarcă prin severitatea manifestărilor clinice

	Tipul de debut caracteristic
	· frecvent pseudoreumatismal sau cu erupţii cutanate asociate sindromului dispeptic şi/sau astenic
	· acut 

· este dominat de manifestări generale de tip infecţios (începe cu un sindrom sistemic de tipul gripei: febră, dureri de cap, dureri, oboseală) şi tulburări digestive
	treptat
	· acut.

· sunt caracteristice sindroamele astenovegetativ, artralgic, dispeptic

	Febra
	subfebrilitate
	38-39(C 
	subfebrilitate
	38-39(C

	Exantemul
	urticarii
	absent
	posibil
	posibil hemoragic

	Perioada de stare (icterică)
	· lipsa ameliorării stării generale odată cu apariţia icterului. 
· creşterea şi cedarea treptată a intensităţii icterului timp de aproximativ 4-6 săptămîni

· este posibilă apariţia manifestărilor extrahepatice: acro- dermatita, fenomene clinice asemănătoare bolii serului, artrite, crioglobulinemie, vasculita, poliarterita nodoasa, glomerulonefrita, anemie aplastica
	· în majoritatea cazurilor simptomatologia se remite, bolnavii redevin apetenţi, fără acuze subiective 
· este adesea însoţită de icter (50 pînă la 80% de cazuri la adulţi)
· durata icterului este de 2-4 săptămîni ( fiind mai prelungită la adulţi)

· evoluţia este mai uşoara la copil, posibil ondulantă la adult (la care pot apare si formele colestatice si foarte rar, forme fulminante)
	· sunt prezente sindromul astenic şi minime manifestări dispeptice

· mai puţin de 25% din cazuri evoluează cu icter

· cel mai frecvent, evoluţia este ondulantă, cu repetate recăderi, spre cronicizare rapidă

· frecvent, datorită unor mecanisme autoimune, apar manifestări extrahepatice: vasculita, crioglobulinemie, sialadenita, xerostomie, porfirie, tiroidita, glomerulonefrita, limfoame 
	· în mod obişnuit sunt prezente două pusee de simptome clinice, cărora le corespund două episoade de citoliză crescută, separate de un interval de 2-3 săptămîni

· riscul crescut în co-infecţie este dat de posibilitatea instalării formelor fulminante şi de rata de cronicizare mai crescută



	Ficatul
	· uniform mărit în volum 

· consistenţă elastică 
· uşor sensibil la palpare

· suprafaţa este netedă

· marginea inferioară este rotunjită şi se poate palpa la 2-4 cm sub rebordul costal
	· hepatomegalia persistă pe toată perioada de stare, corelează cu gravitatea bolii şi se remite lent în convalescenţă 
· ficatul ajungînd la dimensiuni normale la 4 – 6 luni de la debutul bolii
	· obiectiv se constată hepatosplenomegalie persistentă şi de mici dimensiuni

	 ficatul de dimensiuni mici, dureros la palpare, care pledează oinsuficienţă hepatică acută

	Sindromul hemoragic
	este posibil
	absent 
	absent 
	frecvent

	Perioada de convalescenţă
	· îndelungătă în hepatita virală B decît în hepatita virală A, 
· ficatul revenind la histologie şi funcţie metabolică normală în aproximativ 6-8 luni de zile
	· durează 2-3 luni după boala acută, timp în care simptomatologia clinică dispare complet, înainte de vindecarea biochimică şi cea histologică a ficatului.
	de durată 
	de durată

	Perioada de 
convalescenţă
	· precoce sau tardiv, pot să apară recăderi prin reacutizarea procesului hepatic
	· recidiva se întîlneşte în 7% pînă la 10% cazuri, şi forme colestatice prelungite se produc în mai puţin de 5% din cazuri 
	caracteristică este tendinţa evolutivă către persistenţa infecţiei şi cronicizare
	În caz de coinfecţie se manifestă ca o hepatită severă cu potenţial letal.
În suprainfecţie se decompensează evoluţia anterioară a pacientului, cu semne de insuficienţă acută

	Gravitatea bolii
	predomină forme medii şi grave
	predomină forme uşoare
	predomină forme medii
	predomină forme grave 

	Receptivitate
	generală
	generală
	generală
	generală

	Imunitate
	· durabilă 
	· durabilă

· peste 80% din persoane după 30 de ani au anticorpi către virusul A
	· relativ urabilă


	· relativ durabilă



	Evoluţia
	evoluează autolimitat în circa 70-75% din cazuri
	· este adesea asimptomatică la copii, fiind mai gravă la adulţi
· evoluează, în marea majoritatea cazurilor, ca o infecţie virală autolimitată, cu vindecare completă, clinică şi biologică şi cu cîştigarea unei imunităţi specifice pentru toată viaţa

	· cu evoluţie manifestă clinică rară, cele mai multe infecţii fiind inaparente (95%) şi cu o tendinţă crescută de evoluţie spre cronicizare sau cancer hepatic
· extrem de rar, cînd exista coinfecţie cu alţi viruşi hepatici (ex. VHB+VHC etc.) poate evolua fulminant
	· în funcţie de modul de infecţie, exista două variante de evoluţie a HVD: 

· coinfecţia VHB+VHD este, in general urmată, de vindecare;
· suprainfecţia cu VHD la purtători de AgHBs sau bolnavi cu hepatită cronică B, determină uneori (10-20% din cazuri) forme severe (fulminante), 50% din cazuri evoluînd spre cronicizare si spre ciroză

	Testul biochimic
	· creştere exprimată a transaminazelor, cu menţinere în platou o perioadă mai îndelungată, scădere mai lenta, posibila evoluţie ondulantă;

· valori normale ale testului timol, fără modificări ale proteinogramei
	· creşterea precoce a transaminazelor;

· testul timol cu valori crescute in dinamica; 

· bilirubinemie totală si directă 


	· transaminazele prezintă creşteri mai mici decît in hepatita A sau B, cu fluctuaţii bi-sau multifazice
	· modificări biochimice cu evoluţie ondulatorie

	Markerii virali şi serologici utilizaţi în diagnosticul infecţiei
	· antigenul HBs (AgHBs),

· antigenul HBe (AgHBe),

· anticorpii HBs (AcHBs),
· anticopii HBe (AcHBe),

· anticorpii HBc(AcHBc)
· antigenul HBc nu poate fi identificat in ser, existînd doar in hepatocite.
· ADN virusului B prin reacţia de polimerizare în lanţ
	· evidenţierea, in primele 5-7zile de boală, a prezenţei virusului in scaun
· determinarea anticorpilor VHA de tip IgM ce confirmă forma acută de HVA: IgM apar precoce la 4-6 săpt. de la debutul bolii si persistă 3-12 luni;

· determinarea anticorpilor VHA de tip IgG, ce confirmă trecerea prin infecţie: IgG persistă toată viaţa.

· determinarea ARN viral prin PCR 
	· anticorpii VHC - prezenţa lor nu certifică decît existenţa infecţiei fără să se poată face diferenţa intre infecţia acută şi cronică

· determinarea sarcinii virale, prin tehnica PCR, este singura care diferenţiază cazul vindecat (ARN-VHC nedetectabil) de cel cu evoluţie spre cronicizare (ARN-VHC detectabil)
	· anticorpii IgM-anti HVD sunt markeri serologici de infecţia acută
· în coinfecţie se identifică AcVHD de tip IgM concomitent cu markerii de faza acută ai HVB (AcHBc tip IgM, AgHBs, AgHBe):
dacă evoluţia este favorabila se identifică AcVHD tip IgG, si AcHBs.

· în suprainfecţie se identifică AcVHD de tip IgM concomitent cu markerii de evoluţie cronică a infecţiei cu VHB (AcHBc tip IgG, AgHBs, AgHBe/AcHBe şi încărcătura virală pentru VHB). 

· ARN-VHD

	Prognosticul
	· prognosticul este variabil, in funcţie de forma clinică, de posibile asocieri virale (VHB + VHD), de apariţia sau nu a seroconversiei.

· hepatita acuta virala B poate evolua în 6-10% cazuri spre cronicizare, ciroză, hepatocarcinom.
	· se vindeca in 90% din cazuri, regenerarea hepatică se face fără sechele in 8-12 săptămîni 


	· în majoritatea cazurilor (>75%) prognosticul este rezervat datorită evoluţiei pe termen lung (spre hepatita cronică, ciroză, hepatocarcinom)
	· mai mult de > 70% din cazuri se cronicizează, de obicei în superinfecţie, mai rar - în coinfecţie.


Tabelul 7. Diagnosticul diferenţial al HVB acute cu alte infecţii
	Semne şi sindroame
	HVB
	Leptospiroza
	Mononucleoza infecţioasă
	Infecţia enterovirală


	Etiologie
	· virusul hepatitei B, tip ADN, din familia Hepadnaviridae
	· genul Leptospira, familia Spirochetaceae, Leptospira interrogans cu mai multe serogrupuri şi serotipuri
	· virusul Ebstein-Barr, din familia Herpesviridae
	· virusul Coxsackie А (23 serotipuri), В (6 serotipuri)şi ECHO (30 serotipuri)din familia Picomaviridae

	Sursa de infecţie
	· omul bolnav

· virusul se găseşte in toate secreţiile si produsele organismului, existînd cert, in doze infectante, in sînge, saliva, sperma.


	· diferite rozatoare (şoarecii de cîmp, sobolanii etc.), bovine şi porcine
	· omul bolnav cu formă tipice sau atipice ale acestei maladii
	· omul care poate fi bolnav, infectat inaparent (50-80% din cazuri) sau purtător sănătos. Enterovirusurile se găsesc in secreţiile tractului respirator superior in primele 3 săptămîni de la primo-infecţie şi sunt eliminate prin scaun încă 8 săptămîni

	Mecanismul de transmitere
	transmisiv


	de contact 
	aerogen 
	fecalo-oral

	Căile de infectare
	· manopere parenterale prin transfuzii sangvine prin utilizarea seringilor;

· prin contact sexual hetero- sau homo-sexual

· perinatală

· prin contact habitual restrîns


	· contact cu urina sau organele animalelor bolnave sau infectate, cu solul sau apa contaminată, leptospirele pătrund prin tegumente lezate sau prin mucoase intacte 

· pe cale digestivă, prin alimente sau apă contaminată;

· transplacentar, rar.


	· aeriană, prin picături

· direct, prin sărut

· prin obiecte recent contaminate cu secreţii

· prin transfuzii (rar).


	· alimentar

· hidric

· contact direct şi indirect

· aerogen

· transplacentar

	Sezonalitatea maladiei
	nu este caracteristică
	· se grefează epidemii de amploare redusă, mai ales în sezonul de vară - toamnă şi în mediul rural 
· boala are şi un caracter profesional, apărînd mai ales la cei care lucrează cu animalele, sau în mediu mlăştinos
	nu este caracteristică
	· este caracteristică activizarea infecţiei în perioada de vară-toamnă 
· în zonele temperate, vara apar frecvent epidemii enterovirale, iar în cele tropicale infecţiile apar în tot cursul anului.

	Vîrsta
	frecvenţa cazurilor este mai mare la adulţi 
	toate grupele de vîrsta, mai frecvent anumite grupe profesionale
	boala apărînd mai frecvent la adolescenţi şi adulţii tineri
	apare mai frecvent la copii, dar şi la adulţi. 

	Perioada de incubaţie (zile)
	60 - 180 
	2 - 20 

	15 - 50

	2 - 10

	Perioada prodromală (preicterică)  
	se instalează mai insidios decît în cazul hepatitei virale A, şi durează aproximativ 2-3 săptămîni
	cu manifestări nespecifice de tip pseudogripal. Această primă fază, care durează 4-7 zile este numită septicemică, datorită prezenţei leptospirelor în sînge, LCR şi diverse ţesuturi
	Îi este caractabloul unei angine febrile
	variabilitatea clinică este trăsătura principală a infecţiilor enterovirale

	Tipul de debut caracteristic
	este insidios, frecvent el este pseudoreumatismal sau cu erupţii cutanate asociate sindromului dispeptic şi/sau astenic
	este brusc (bolnavii indicînd ziua îmbolnavirii, dar şi ora) cu frison, febră, cefalee, dureri în regiunea lombară, mialgii gastrocnemice, occipitale, cervicale, spinale şi abdominale
	este brusc sau gradat, cu cefalee, febră, frison, anorexie, astenie. În forma completă sunt prezente angina şi adenopatia.


	acut cu febră, frison, mialgii, dureri abdominale, semne catarale

	Febra
	subfebrilitate
	38-40(C
	febră 39-40°C care persistă pînă la 7-21 zile, mai scăzută la copii, mai înaltă şi mai prelungită la adolescenţi
	38-40(C 

	Aspectul pacientului
	fără particularităţi 
	faţa tumefiată, congestionată, sclerele injectate, conjuctivele hiperemiate
	faţa tumefiată, nasul infundat, respiraţia dificilă
	faţa tumefiată, congestionată, sclerele injectate, conjuctivele hiperemiate

	Exantemul
	urticarii
	eruptii maculopapuloasă cu apariţie la a 3-6-a zi de boală, cu localizare pe membrelor superioare si inferioare, torace, spate, suprafeţele laterale ale abdomenului. În formele grave pot avea caracter hemoragic
	erupţii asemănătoare cu cele din rujeolă, rubeolă sau scarlatină
	erupţii maculo- papuloase pe toată suprafaţa corpului

	Perioada de stare (icterică)
	· este în general mai lungă decît în infecţia cu VHA şi durează în medie 4-6 săptămîni.

· este posibila apariţia manifestărilor extrahepatice: acrodermatita, fenomene clinice asemănătoare bolii serului, artrite, crioglo- bulinemie, vasculita, poliarterita nodoasa, glomerulonefrita, anemie aplastică.
	· febră, cefalee, mialgii, 

· congestie conjunctivală, fotofobie, facies congestionat, 

· erupţii cutanate de tip rujeoliform, 

· manifestări pulmonare şi cardiace. În această etapă se poate confunda leptospiroza cu o viroză. 

· tulburări digestive( anorexie, greaţă, vărsături), însoţite sau nu de icter,

· se poate asocia sindromul de iritaţie meningiană,

· şi afectarea renală cu oligurie, albuminurie, cilindrurie 


	· angina, prezentă in 80 % din cazuri, 

· adenopatia, 

· splenomegalia,

· hepatomegalia,

· edemul palpebral,

· afectarea pulmonară,


· afectarea cardiacă, 

· afectarea renală
	Infecţiile cu ECHO virusuri determina simptome variate avînd ca expresie clinica: 

· herpangina

· rinofaringita 

· conjunctivită acută hemoragică 

· stomatită veziculoasă 

· boli ale aparatului  respirator 

· mialgia epidemică 

· miocardita 

· pericardita 

· meningita acută seroasă 

· nevrite

· boală paralitică

· boli febrile cu exantem

· boli febrile nediferenţiate

· boală diareică acută

· nefrita acută

· pancreatita acută

· hepatita virală

· sindromul de astenie postvirală

	Afectarea sistemului nervos central
	în cazuri grave edem cerebral
	se manifestă prin cefalee puternică si persistentă, insomnie, vertij, adinamie, stare confuzională, delir, obnubilare şi tulburări de conştienţă, semne meningiene poziive. Testul de laborator confirmă diagnosticul de meningită seroasă
	rareori meningoencefalită
	meningită seroasă, ce se manifestă prin cefalee pronunţată şi apariţia semnelor meningiene la a 2- 3 zi de boală. Este posibilă dezvoltarea encefalitei cu convulsii, nistagm, dizartrie, disfagie, dereglări psihice, accese epileptiforme

	Afectarea sistemului cardiovascular
	· bradicardie, 
· TA uşor scăzută
	miocardită acută şi uneori insuficienţă cardiacă acută în formele severe


	tahicardie, atenuarea zgomotelor cardiace, uneori suflu sistolic


	febră, tahicardie, zgomote cardiace asurzite, palpitaţii, mărirea în dimensiuni a cordului, cianoză, colaps şi moarte rapidă

	Afectarea aparatului respirator
	lipseşte
	pneumonie, edem pulmonar hemoragic, insuficienţa respiratorie acută
	angină catarală, foliculară, lacunară sau necrotică
	herpangină cu dureri în gît la glutiţie, hiperemia faringelui cu prezenţa pe mucoase a papulelor şi veziculelor, care se ulcerează rapid, apărînd ulceraţii superficiale. Limba are un aspect sabural. Ulceraţiile se vindecă în 2-5 zile concomitent cu scăderea febrei.

	Afectarea renală
	absentă
	dureri în regiunea lombară,  oligurie şi anurie, posibil insuficienţă renală acută.
	absentă
	nu este caracteristică

	Limfo- adenopatia


	nu este caracteristică
	uneori
	este caracteristică afectarea nodulilor limfatici posteriori şi occipitali, prin mărire şi prezenţa durerii. Persistă cîteva săptămîni.
	cervicală, rar generalizată

	Icterul
	cu apariţie de obicei în ziua a 5-7a a boli, menţinîndu-se la acelaşi nivel cîteva săptămîni, după care treptat scade. Icterul corelează cu gravitatea bolii.
	apare în a 2-4-a zi de boală, la o serie de bolnavi (12-20%) intensitatea si durata caruia poate varia. Persistă cîteva săptamîni.
	prezent în unele cazuri.
	uneori

	Hepatomegalia
	ficatul este uniform mărit în volum, are consistenţă elastică, este uşor sensibil la palpare, suprafaţa este netedă, marginea inferioară este rotunjită şi se poate palpa la 2-4 cm sub rebordul costal
	moderată
	moderată, sensibilă, elastică
	uneori

	Splenomegalia
	prezentă în 30-50% din cazuri 


	nu este caracteristică
	prezentă în 70-80 % din cazuri.
	uneori

	Sindromul hemoragic
	Este posibil
	În cazurile grave apar erupţii cutanate peteşiale, hemoragii subconjuctivale, echimoze extinse la nivelul injectarii, epistaxis, hemoragii gingivale; sînt posibile hemoragii gastrice, intestinale, metroragii, hemoptizii, hemoragii cerebrale, miocardice şi în alte organe.
	absent
	nu e caracteristic

	Perioada de convalescenţă
	Ficatul revene la histologie şi funcţie metabolică normală în aproximativ 6-8 luni de zile


	durata evoluţiei poate fi
 de 2-3 săptămîni, cu vindecare spontană fără sechele.
	evoluţia este variabilă în timp. După 10-14 zile de la debut febra scade, celelalte semne se atenuează
	În majoritatea cazurilor însănătoşire, în formele cu meningoencefalită pronostic rezervat

	În

convalescenţă
	precoce sau tardiv, pot să apară recăderi prin reacutizarea procesului hepatic.
	poate avea evoluţie ondulatorie
	se caracterizează printr-o evoluţie benignă autolimitată, dar în unele cazuri este posibilă persistenţa virusului pe o durată nelimitată
	diminuarea şi dispariţia semnelor clinice timp de 7-14 zile

	Evoluţia
	evoluţie de regulă benignă
	evoluţia clinică este bifazică, cuprinzînd o fază septicemică şi o fază organică, separate printr-o perioadă de 1-3 zile de ameliorare.

Formele grave pot duce spre insuficienţă hepato-renală şi sindrom hemoragipar
	cele mai multe infecţii sunt inaparente. 

Febra scade în 2-3 săptămîni, concomitent cu remisia anginei şi ameliorarea stării generale. Persistă adenopatia şi modificările hematologice. În 1-2 % din cazuri, evoluţia se poate face cu recăderi.
	majoritatea infecţiilor cu enterovirusuri sunt asimptomatice.

Spectrul clinic variază, de la infecţii inaparente pînă la boli foarte grave, ameninţătoare de viaţă.

	Receptivitate
	generală
	generală
	generală
	generală

	Imunitate
	postinfecţie - durabilă; postvaccinare - 10 ani.


	specifică de serotip


	virusul poate persista în stare de latenţă producînd sindroame limfoproliferative
	Imunitatea după infecţie este durabila si tipospecifică.

	Analiza generală a sîngelui
	· leucopenie, 

· limfocitoză, 

· VSH - norma
	· leucocitoză, 

· neutrofiloză, 

· devierea formulei leucocitare spre stînga,

· VSH mult crescut
· anemie progresivă şi trombocitopenie (în sindromul hemoragic), 

	· leucocitoză (10-20 x 109/l în a doua şi a treia săptămînă de boală); ocazional numărul leucocitelor poate fi >50 x 109/l ceea ce sugerează o reacţie leucemoidă,
· limfocitoză absolută >50%),
· neutropenia relativă şi,apariţia în periferie a celulelor ''albastre'' (limfocite T reactive), pot fi prezente în fazele timpurii ale bolii. 
	leucocitoză în primele zile de boală, care se schimbă cu leucopenia

	Analiza generală a urinei
	norma
	sediment urinar patologic:

· proteinurie moderată

· apar hematii proaspete si umbre eritrocitare, 

· leucocite, 

· cilindri hialinici 

· şi celule de epiteliu renal.
	norma
	norma

	Alte schimbări de laborator
	în cazuri cu insuficienţă hepatică acută – leucocitoză, neutrofiloză, devierea formulei leucocitare în stînga, VSH accelerată.
	· azotemie,

· modificări ale lichidului cefalorahidian 
	fără particularităţi
	· citoză moderată cu predominarea limfocitelor în lichidul cefalo-rahidian

	Testul biochimic
	· creştere exprimată a transaminazelor, cu menţinere in platou o perioada mai îndelungată, scădere mai lenta, posibila evoluţie ondulantă;
· valori normale ale testului timol, fără modificări ale proteinogramei.
	valori extreme de bilirubină conjugată, valorile ALAT fiind normale sau discret crescute
	creştere exprimată a transaminazelor, bilirubinei şi a probei cu timol în cazul afectării hepatice
	creştere exprimată a transaminazelor, bilirubinei şi a probei cu timol în cazul afectării hepatice


	
	· Testul Paul-Bunell (reacţie de hemaglutinare) cu decelarea anticorpilor faţă de virusul Epstein-Barr (se face diferenţiat în funcţie de durata bolii);

· determinarea anticorpilor IgM către virusul Epstein-Barr;

· ADN virus Epstein-Barr 


	Diagnosticul de certitudine se stabileşte prin izolarea enterovirusurilor in secreţiile nazofaringiene, materii fecale, lichidului cefalo-rahidian sau ţesut nervos. La aceste metode se adaugă altele mai moderne: teste serologice (reacţia de fixare a complementului, testul de neutralizare, ELISA), precum şi PCR pentru enterovirusuri din sînge sau lichidului cefalo-rahidian (cu valoare diagnostica, rezultatul fiind obţinut in 1-2 zile, dar care permite şi genotipare pentru investigaţii epidemiologice).

	Prognosticul
	prognosticul este variabil, in funcţie de forma clinica, de posibile asocieri virale (VHB + VHD), de apariţia sau nu a seroconversiei.

Hepatita acuta virala B poate evolua spre cronicizare, ciroză, hepatocarcinom.
	este caracterizată printr-o evoluţie autolimitată de obicei benignă, dar cu posibilităţi de afectare severă a unor sisteme şi organe cu risc letal
	virusul poate persista în stare de latenţă în organismul uman, producînd sindroame limfoproliferative.
	frecvent favorabil. Prognosticul encefalitelor cu enterovirusuri nonpolio este in general favorabil, fiind însă mai sever la sugari, imunodeprimaţi si gravide, la care mortalitatea poate ajunge pana la 25-30%.


C.2.3.5.Criterii de spitalizare

	Caseta 5. Criterii de spitalizare pentru pacienţii cu HVB acută [3,5,9,10,13,17,31]
Spitalizarea este obligatorie pentru toţi pacienţii, atît din raţiuni epidemiologice, în vederea izolării principalului rezervor de virus şi în felul acesta a limitării răspîndirii bolii, cît şi din raţiuni clinice – pentru supravegherea formelor severe şi preîntîmpinarea agravării, întrucît nu avem nici un criteriu pentru a face prognosticul de la începutul maladiei.




C.2.3.6. Tratamentul pacienţilor cu HVB acută
Tabelul 8. Tratamentul pacienţilor cu HVB acută [21,23,30,31,36,37,39,41]
	Tratament nemedicamentos
	Forma uşoară
	Forma medie
	Forma gravă

	Regimul zilei
	Repaus relativ
	Repaus la pat 5-7 zile, apoi relativ liber
	Repaus la pat 1,5-2 săptămîni, apoi parţial liber

	Regim dietetic
	Masa 5a, 5 

(iniţial este administrată o dietă restrictivă, de cruţare, săracă în lipide şi proteine, bogată în glucide)

	Terapia de detoxifiere
	Apă minerală plată, ceaiuri, compoturi, sucuri de fructe în volum de 2-3 litri pe zi 

	Tratament medicamentos
	Forma uşoară
	Forma medie
	Forma gravă

	Ameliorarea proceselor metabolice în hepatocite
	Comp. Inozină 0,4 x 3 ori/zi
	Sol. Inozină 2% 10ml/zi i/v

Sol. Acid ascorbic 10% 5ml/zi

	Ameliorarea procesului de digestie 


	
	Comp. Pancreatina 10 000 UA, 1-2 comprimate, de 3 ori pe zi, în timpul mesei; Pancreatină 25 000 UA, 1 comprimat, de 3 ori pe zi, în timpul mesei, per os.
 Comp. Festal 2dr x 3 ori/zi

	Antipiretice
	 
	
	Comp. Paracetamol (500mg), per os la febra de peste 38°C


	Tratament medicamentos
	Forma uşoară
	Forma medie
	Forma gravă

	Terapie de dezintoxicare, corectarea dezechilibrului acido-bazic şi menţinerea balanţei energetice. (volumul total de perfuzie 1-2 l/zi - în concordanţă cu diureza)


	Nu este indicată
	Se administrează:

Sol. glucoză 5-10% -500 ml,

Sol.Clorură de sodiu 0,9%-500 ml, 

Sol. Ringer lactat-500 ml,, 

Sol. Trisol-500 ml,

Sol. Acesol-500 ml,

Sol. Closol-500 ml,

Sol. Cuartasodiu -500 ml


	Se administrează:

Sol. glucoză 5-10%-500 ml, 

Sol.Clorură de sodiu 0,9%-500 ml,

Sol. Ringer lactat-500 ml, 

Sol. Trisol-500 ml,

Sol. Acesol-500 ml,

Sol. Closol-500 ml,

Sol. Hepasteril-500 ml,

Sol. Hepasol-500 ml,

Sol. Aminosol-500 ml,

Sol. Aminoplasmol-500 ml,

Sol. Succinat de meglumină-500 ml,

Sol. Arginină-500 ml

	Diuretice 


	
	Sol. Furosemid 1%- 2-6 ml (20- 60 mg/zi) i/m, i/v , 

Comp.Spironolactonă 25-50 mg/zi per os
Sol. Manitol 15%-100 g/500 ml i/v

	Enterosorbenţi, crearea condiţiilor pentru legarea amoniacului

	
	Sirop Lactuloză 10 g (15 ml) – de 3-4 ori/zi, per os
Pulbere Polifepan (30 gr) 1 lingură x 3-4 ori/zi, 

Hidrogel de acid metilsilicic 15g x 3-4 ori/zi,

Clisme evacuatoare cu soluţie de 2% de Bicarbonat de sodiu

	Preparatele ce inhibă secreţia gastrică
	
	Comp.Ranitidină 150mg per os x2 ori/zi sau 50mg x 1-2 ori/zi în perfuzie i/v sau
Comp.Famotidină 40mg/zi per os

	Tratament medicamentos
	Forma uşoară
	Forma medie
	Forma gravă

	Modificarea pH-ului 

şi normalizarea florei intestinale


	
	Liofilizat Lactobacterin/Bifidumbacterin 5 doze x 4 ori/zi,

Caps. Linex 2 capsule x 3 ori/zi,

Caps.Bactisubtil 1 capsulă x 4 ori/zi

	Antifibrinolitice şi ntiproteaze


	
	
	Sol.Aprotinină 10.000 UI/zi, în perfuzie

	Prevenirea şi stoparea sindromului hemoragic
	Nu este indicat
	Sol. Etamsilat 12.5% - 2ml x 3 ori/zi i/m,

Sol. Menadionă 1% 2ml x 3 ori/zi i/m,

Sol. Calciu gluconat 10% 10ml i/v 

Sol. Acid aminocapronic 5% 100 ml i/v

Substituienţi plasmatici:

Dextran 40-400 ml i/v

Perfuzii de derivaţi sangvini

	Corectarea hipocaliemiei şi modificărilor stării acido - bazice
	
	Sol.Clorură de potasiu, KCl 4% 30ml i/v,

Sol.Hidrocarbonat de sodiu 4% 200-400ml, i/v.

	Spasmolitice
	Comp. Drotaverină 40 mg x1-3 ori pe zi per os , Sol. injectabilă 40 mg/2 ml i/m, i/v,

Sol. Papaverină 2% - 2 ml s/c, i/m.

	Sedative şi anticonvulsive
	Comp.Fenobarbital 15 mg – 1 x 2-3 ori pe zi

Sol. Diazepam 0,5% - 2 ml x 2-3 ori i/m, i/v

Sol. Oxibutirat de sodiu 20% - 20-30 ml – în perfuzie i/v se indică în cure scurte în caz de insuficienţă hepatică fulminantă sau subfulminantă

	Corticoterapia
	Sol. Prednisolon 3% 1 – 8 ml (30-240 mg) i/m, i/v în doză nictemirală sau
Sol. dexametasonă 0,4% - 10 ml - (40 mg) i/m, i/v în doză nictemirală

	Terapia de suport cardiovascular
	Sol. Dopamină pentru perfuzii i/v 4% - 5 ml - 100-250 mcg/min (4-10 mcg/kg/min), continuu timp de 2-3 ore şi pînă la 1-4 zile,

	Coleretice
	Sirop Holosas - 1linguriţă de 2-3 ori pe zi timp de 1lună

Comp. Allochol în perioada de convalescenţă - 2 comprimate de 3-4 ori pe zi după mese timp de 3-4 săptămîni

Caps. Acid ursodeoxicolic 250 mg – 1 caps. pe noapte timp de 10-14 zile (în forma colestatică)

	Tratament medicamentos
	Forma uşoară
	Forma medie
	Forma gravă

	Hepatoprotectoarele
	Fosfolipide esenţiale:

pentru perfuzie i/v - cîte 2-4 fiole pe zi în sol. Glucoză 5-10% - 500 ml timp 7-10 zile sau
per os - cîte 2 capsule de 2-3 ori pe zi, timp de 3 luni.
Silimarină - 1 pliculeţ diluat în 1/2 pahar cu apă de 2 ori pe zi după mese per os
Ademetionină: 
400 mg - 1-2 ori pe zi i/m sau i/v timp de 7-10 zile,apoi

400mg - 1 compr. 1-2 ori pe zi per os, timp de 1 lună 
se indică în formele trenante, colestatice

	Oxigenare hiperbarică
	
	indicată

	Plasmofereză sau hemosorbţie
	
	
	indicate

	Medicamente cu efect antiviral şi imunomodulator:
durata bolii(1 lună, 

persistenţa AgHBe >1 lună sau/şi AgHBs,

ARN HBV >3 luni. 
	· Interferon alfa (IFN standard) 3-5 mln/zi i/m timp de 4-6 săptămîni, la necesitate 5-10 MU de trei ori pe săptămînă timp de 6-12 luni;
· IFN (interferon alfa) pegilat 180 μg pe săptămînă timp de 48 de săptămîni în monoterapie sau în combinaţie cu Lamivudină 100 mg/zi;
· Lamivudină 100 mg/zi în monoterapie timp de 24 săptămâni; Telbivudină – 600 mg pe zi, în monoterapie, 12-24 săptămîni; Entecavir* – 5 mg pe zi, în monoterapie, 12-24 săptămîni;
· Pacovirină – 50 mg de 2 ori pe zi la interval 12 ore cu 30 min înainte de masă 15-30 zile; lunar se evoluează seroconversiile pentru anti-HBs şi anti-HBe. 
La apariţia anticorpilor - se stopează terapia antivirală

	Particularităţile tratamentului formelor cu colestază şi colestatice

	
	· Ademetionină. Se administrează i.m. sau/ori i.v. în doze de 400-800 mg/zi 2-3 săptămîni apoi terapie de intreţinere per orală 800-1600 mg/zi în 2 prize timp de 2-4 săptămîni cu o oră după mese după micul dejun şi la prînz

· Acidul ursodezoxicolic 10 mg/kg/zi. Capsulele 250 mg se vor înghiţi cu puţin lichid seara la culcare doza unică ori/sau în 2-3 prize după mese.

Schema practică:

· La 60 kg greutate corporală – 2 capsule/zi;

· La 70 kg – 3 capsule/zi;

· La 90 kg – 4 capsule/zi;

- Adsorbenţi a acizilor biliari (enterodez, polifepan, enterosgel, cărbune medicinal 1,0-1,5 (4-6 comprimate) x 3 ori/zi peste 1,5-2 ore după mese).

	Tratamentul formelor trenante

	Hepatoprotectoare
	· Silimarină 140 mg x x2 prize dimineaţa şi seara după mese,

· Acidul ursodezoxicolic 2 capsule seara la culcare pînă la 3 luni,

· Esenţiale N 2 capsule x 3 prize pînă la 3 luni,

· Hepatofalc planta 140 mg de 2 ori pînă la 3 luni,

· Fosfogliv 2 capsule x 3 ori pînă la 3 luni.

	Antioxidante
	· Tri-V-plus. Compoziţie: Vit A, E şi C şi microelementele au efecte antioxidante. Un comprimat odată în zi în timpul mesei sau după mese 1 lună.

	Imunomodulatoare
	· Timozina a1. Se administrează 900 micrograme/m2 suprafaţă corp, 2 ori pe săptămînă 3-6 luni.

· Timalin. Se administrează i.m. 5-10 mg/zi timp de 5 zile. Pastile 1-2/zi timp de 3-10 zile fiecare lună. Durata tratamentului 6 luni.

· Tactivin. Se administrează 40 micrograme la 1m2 de suprafaţă a corpului (1-2 micrograme/kg) timp de 5-14 zile timp de 3-6 luni

· Timogen. Se administrează 50-100 i.m. timp de 3-10 zile.

· Timoptin. Se administrează subcutan, doza 70 micrograme la 1m2  suprafaţă  corporală cura de tratament 4-5 injecţii la interval de 4 zile. Cura de tratament poate fi repetată la fiecare lună pînă la 6 luni.

· Timactid. Tablete 0,25 mg 1 pastilă sublungval odată în zi pînă la mese cu interval de 4 zile. Tratamentul se repetă peste 1-2 luni

	Inductori de interferon
	· Amixin se administrează per os după mese, primele 2 zile cîte 125 mg, apoi cîte 125 mg la fiecare 48 ore. Cura de tratament este de 16 comprimate. În forma trenantă prima zi cîte 125 mg de 2 ori pe zi apoi cîte 125 mg odată la 48 ore, în total 20 comprimate.

	Imunostimulatoare
	· Cicloferon în fiole 12,5%-2 ml, 4 ml i.m. în 1,2,4,6,8,10,13,16,19 şi a 22 zi sau per oral 450 mg (3 pastile) odată în zi în 1,2,4,8,10,13,16,19,22 zi de tratament şi dacă ARN-VHC este pozitiv, tratamentul se continuă pînă la 3 luni, 450 mg (3 pastile) peste 48 ore

	Coleretice
	· Choliver – 1 comprimat de 3 ori/zi pînă la mese, sau Cholagol 1 capsulă de 3 ori/zi pînă la mese.

· Tratamentul se recomandă de a fi iniţiat la a treia săptămînă de la debut.


* acest medicament nu este înregistrat în Republica Moldova
Nota: 

· Hepatoprotectoarele sunt indicate în lipsa ameliorării clinice şi biochimice timp îndelungat (nu mai devreme de 4 săptămîni de la debutul bolii).

· Coleretice sunt indicate în forme colestatice sau la prezenţa  maladiilor concomitente hepato-biliare.

C.2.3.6.1. Tratamentul pacienţilor cu HVB acută (precomă şi comă)

Tabelul 9. Tratamentul de spital al pacienţilor cu HVB acută (precomă şi comă) [21,23,30,31,36,37,39,41]
	Principii
	Tratamentul

	Management 
	Tratamentul se va efectua în secţia de reanimare şi terapie intensivă: 

· monitorizarea semnelor vitale:

· tensiunea arterială; 

· frecvenţa contracţiilor cardiace; 

· frecvenţa respiraţiei;
· diureza;
· evaluarea tulburărilor electrolitice, 
· oxigen prin cateter nazal, 
· mască sau respiraţie asistată în regim de hiperventilare moderată

	Regimul zilei
	· repaos la pat,

· reducerea activităţii fizice pe tot parcursul fazei acute a bolii,

· asigurarea igienei bolnavului şi prevenirea infecţiilor 

	Alimentaţia
	· dieta 5; 

· regim alimentar adaptat toleranţei digestive; 

· cu produse bogate în vitamine; 

· alimentaţia se va face in doze mici, des, pentru a favoriza drenajul biliar permanent;
· evacuarea intestinală zilnică prin clistere cu bicarbonat de sodiu.

	Enzime digestive
	· Pancreatină 10 000 UA, 1-2 comprimate, de 3 ori pe zi, în timpul mesei; Pancreatină 25 000 UA, 1 comprimat, de 3 ori pe zi, în timpul mesei, per os. 
· Drajeuri Festal 2dr x 3 ori/zi,

	Ameliorarea proceselor metabolice în hepatocite
	· Sol. Inosină 2% 10ml/zi i/v

· Sol. Acid ascorbic 10% 5ml/zi

	Terapia de detoxifiere
	· Rehidratare perorală 

· Perfuzii intravenoase cu:

· Sol. glucoză 5-10%-500 ml, 

· Sol.Clorură de sodiu 0,9%-500,

· Sol. Ringer lactat-500 ml, 

· Sol. Trisol-500 ml,

· Sol. Acesol-500 ml,

· Sol. Closol-500 ml,

· Sol. Hepasteril-500 ml,

· Sol. Hepasol-500 ml,

· Sol. Succinat de meglumină-500 ml,
· Sol. Arginină-500 ml 

	Diuretice 


	· Sol. Furosemid 1% - 2-6 ml – (20-60) mg/zi i/m, i/v , 

· Comp. Spironolactonă 25-50 mg/zi, per os
· Sol. Manitol perfuzabilă 100 g/500 ml

	Reducerea nivelului amoniacului
	· Obţinerea tranzitului intestinal regulat:

· Lactuloză – 10 g (15ml) de 3-4 ori/zi per os,

· Polifepan 1 lingură x 3-4 ori/zi per os,
· Hidrogel de acid metilsilicic 15g x 3-4 ori/zi per os
· Clisme evacuatoare cu soluţie de 2% de Bicarbonat de sodiu,

· Antibiotice cu absorbţie intestinală redusă: 

· Ampicilină 1 gr i/m la fiecare 6 ore

· Comp. Rifaximină – 400 mg, 2 comprimate, de 3 ori pe zi, per os, 7-10 zile,

	Antipiretice
	· Comp. Paracetamol (500mg) – 1 comprimată la febra peste 38(C

	Protecţia mucoasei gastrice  


	· Comp.Ranitidină 150mg per os x2 ori/zi sau 50mg x 1-2 ori/zi în perfuzie i/v ,

· Comp.Famotidină 40mg/zi per os

	Normalizarea florei intestinale
	· Liofilizat Lactobacterin / Bifidumbacterin 5 doze x 4 ori/zi,

· Caps. Linex 2 capsule x 3 ori/zi,
· Caps.Bactisubtil 1x4 ori/zi per os

	Antifibrinolitice şi  antiproteaze
	· Sol.Aprotinină 10.000 UI/zi, i/v în perfuzie

	Prevenirea şi stoparea sindromului hemoragic
	· Hemostatice:

· Sol. Etamsilat 12.5% 2ml x 3 ori/zi i/m,

· Sol. Menadionă1% 2ml x 3 ori/zi i/m,

· Sol. Calciu gluconat 10% 10ml i/v

· Sol. Acid aminocapronic 5% 100 ml i/v

· Substituienţi plasmatici:

· Dextran 40 - 400 ml i/v
· Albumină 10% 100-200 ml
· Perfuzii de derivaţi sangvini

	Corectarea hipocaliemiei şi modificărilor acido - bazice
	· Sol.Clorură de potasiu, 4% 30ml i/v,

· Sol.Hidrocarbonat de Na 4% 200-400ml, i/v.

	Spasmolitice
	· Drotaverină – comp. 40 mg x1-3 ori pe zi per os ,  Sol. injectabilă 40 mg/2 ml i/m, i/v,

· sau/şi Sol. Papaverină 2% - 2 ml s/c, i/m

	Corticoterapia
	· Sol. Prednisolon 3% mg – 1-8 ml (30-240 mg) i/m, i/v în doză nictemirală

· Sol. dexametason 0,4 %-10 ml - (40 mg) i/m, i/v în doză nictemerală

	Sedative şi anticonvulsive 
	· Sol. Diazepam 0,5% - 2 ml de 2-3 ori i/m, i/v

· Sol. Oxibutirat de sodiu 20% - 20-30 ml în perfuzie i/v

	Oxigenare hiperbarică
	este indicată

	Plasmofereză sau hemosorbţie
	este indicată


C.2.3.7. Evoluţia şi prognosticul HVB acută
	Caseta 6. Aspecte evolutive ale HVB acută [9,11,16,29,35]
· Infecţia acută îmbracă diverse forme clinice, cu evoluţie şi pronostic diferit. Formele colestatice, cele prelungite şi hepatita fulminantă sunt mai des înregistrate comparativ cu HVA. 

· În forma comună , autolimitată, la 6 luni de la debutul infecţiei vindecarea este consemnată în 85-90% din cazuri. 

· Restul bolnavilor (5-10-15%) devin purtători cronici de virus, unii aparent sănătoşi, alţii dezvoltînd leziuni hepatice cronice. Riscul de a rămîne purtător cronic este cu atît mai mare cu cît vîrsta la care s-a produs infecţia este mai mică 

· Gravidele cu malnutriţie fac forme mai severe de HVB. Riscul de infectare a fătului nu corelează direct cu vîrsta sarcinii ( foarte redus în primele două trimestre şi foarte mare – 60-90% - în ultimul) şi cu prezenţa AgHBe la mamă. Efectul asupra sarcinii este variabil:avort spontan, prematuritate, mortalitate crescută perinatală. 

· Letalitatea atinge 1%, dar în formele fulminante mortalitatea depăşeşte 70%. 

· La vîrstnici, evoluţia este mai severă din cauza terenului imunocompromis caracteristic.

· În cazurile cu tendinţă spre cronicizare apar leziuni mai severe, cu potenţial de transformare în ciroză.


C.2.3.8. Criterii de externare a pacienţilor cu HVB acută
	Caseta 7. Criterii de externare a pacienţilor cu HVB acută [17,21,35,37]
· Externarea se va efectua:

· la însănătoşirea clinică completă
· normalizarea testelor biochimice 
· Externarea mai poate fi admisă:
· cînd pacientul denotă un icter moderat al sclerelor, dar probele funcţionale şi dimensiunile ficatului sunt normale;

· cînd activitatea ALAT rămîne moderat mărită (nu mai mult de 2-3 ori) faţă de limitele normei, însă sunt normalizaţi alţi indici biochimici şi au dispărut semnele clinice.


C.2.3.9. Supravegherea pacienţilor cu HVB acută
	Caseta 8. Supravegherea postexternare a pacienţilor cu HVB [17,21,35,37]
· Convalescenţii după HVB vor fi supravegheaţi de către infecţionist sau de medicul de familie peste 1, 3, 6, 12 luni de la externare, în caz de cronicizare – o durată mai lungă. În limitele indicate ei vor trece examenul clinic şi paraclinic.

· Se va evita efortul fizic şi sportiv 6 luni.

· A se respecta timp de 6 luni un regim dietetic. Spre sfîrşitul lunii a 2-3-a în cazul indicilor biochimici normali, alimentaţia poate fi diversificată, treptat trecînd la alimentaţia obişnuită.

· În cazul în care se menţine activitatea ALAT mărită, este necesar un examen de laborator şi instrumental (examenul ultrasonor al ficatului) mai riguros pentru a trasa schema tratamentului, uneori pacientul se va spitaliza repetat.
· Convalescenţii după HVB se scot de la evidenţă dacă nu se cronicizează şi AgHBs nu se mai depistează. În caz contrar ei vor fi la evidenţă atît timp cît acest marker se decelează.

· În perioada de 6 luni sunt contraindicate vaccinările profilactice, intervenţiile chirurgicale, tratamentul balnear.


C.2.4. Complicaţiile şi consecinţele HVB acută
	Caseta 9. Complicaţiile şi consecinţele HVB acute [9,11,16,35]
Consecinţe:

· Vindecarea completă 

· Convalescenţa prelungită

· Starea de purtător sănătos

· Cronicizarea hepatitei cu diferit grad de activitate

· Ciroza hepatică

· Cancer hepatic 

Сomplicaţii:

· Insuficienţă hepatică acută (comă hepatică)
· Colecistită, colangită, dischinezii ale căilor biliare
· Hiperbilirubinemie neconjugată posthepatică
· Anemia aplastică
· Glomerulonefrită 


D. RESURSE UMANE ŞI MATERIALE NECESARE PENTRU RESPECTAREA PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

	D1.Serviciul de asistenţă medicală de urgenţă la etapa prespitalicească. Instituţiile de asistenţă medicală primară
	Personal: 

· medic de familie;
· asistenta medicului de familie;
· medic de laborator.

	
	Aparataj, utilaj: 

· fonendoscop ;
· tonometru;
· microscop optic;
· laborator clinic standard pentrurealizare de: analiză generală a sîngelui, sumar al urinei, teste biochimice (bilirubina, ALAT, ASAT), urina la pigmenţi biliari

	
	Medicamente (pentru pacienţii cu evoluţie trenantă, convalescenţa prelungită)
· Enzime (Pancreatina)
· Hepatoprotectoare (Silimarină, Fosfolipide esenţiale)
· Coleretice 

· Multivitamine

	D2. Instituţiile/secţiile de asistenţă medicală specializată de ambulatoriu
	Personal:

· infecţionist

· medic laborant

· asistente medicale

· medic de laborator

	
	Aparataj, utilaj:

· fonendoscop
· tonometru
· ultrasonograf
· laborator clinic standard pentrupentru realizare de : analiză generală a sîngelui, sumarul urinei, teste biochimice (bilirubina, ALAT, ASAT)
· laborator serologic
· antigenul HBs (AgHBs),
· antigenul HBe (AgHBe),

· anticorpii HBs (AcHBs),

· anticopii HBe (AcHBe),

· anticorpii HBc(AcHBcIgM şi IgG)

	
	Medicamente (pentru pacienţii cu evoluţie trenantă, convalescenţa prelungită)

· Enzime (Pancreatina)
· Hepatoprotectoare (Silimarină, Fosfolipide esenţiale)
· Coleretice 

· Multivitamine

· Imunomodulatoare (IFN pegilat, Lamivudină, Pacoverină)

	D3. Instituţiile de asistenţă medicală spitalicească: Secţii de boli infecţioase ale spitalelor raionale, municipale, republicane şi spitalele de boli infecţioase. 
	Personal:

· medici infecţionişti,  

· medici reanimatologi, 

· medici de laborator, 

· asistente medicale,
· acces la consultaţii calificate (imunolog, chirurg, endoscopist)

	
	Aparataj, utilaj:

· aparat pentru respiraţie asistată; 

· mască; 

· cateter nazal; 

· aspirator electric; 

· cardiomonitor;

· catetere i/v. periferice; 

· sisteme Batterfly; 

· perfuzoare;

· seringi; 

· catetere urinare; 

· sondă gastrică;

· oxigen

· laborator clinic standard pentru determinarea: 
analizei generale a sîngelui, 

analizei generale a urinei, 
testelor biochimice:

bilirubina,
ALAT,
ASAT, 

proba cu timol,

protrombina,

β-lipoproteidele, 

colesterolul;

fosfataza alcalină

fracţiile proteice

· laborator serologic
· antigenul HBs (AgHBs),
· antigenul HBe (AgHBe),

· anticorpii HBs (AcHBs),

· anticopii HBe (AcHBe),

· anticorpii HBc(AcHBc)

	
	Medicamente:

· Sol.Glucoză 5%,10%, Dextran 40

· Sol.Ringer lactat, Lactosol, Trisol, Hepasol, Aminosol, Hepasteril;

· Hemostatice (Etamsilat, Menadionă, Acid aminocapronic );

· Antiproteaze (Aprotinină);

· Clorură de potasiu 4%;

· Sol.Clorură de sodiu 0,9%;

· Gluconat de calciu 10%;

· Acid ascorbic 5%;

· Cocarboxilază;

· Diuretice (Furosemid, Diacarb)

· Enterosorbenţi (Enterodez, Polifepan)
· Spasmolitice (Drotaverină, Papaverină)
· Hepatoprotectoare (Fosfolipide esenţiale, Silimarin)
· Stimulatori ai proceselor metabolice (Ademetionină, Inosină)
· Coleretice (Holosas, Allochol, Acidul ursodeoxicolic)
· Antipiretice (Paracetamol)


E. INDICATORI DE MONITORIZARE A IMPLIMENTĂRII PROTOCOLULUI

	No
	Scopurile protocolului
	Măsurarea atingerii scopului
	Metoda de calculare a indicatorului

	
	
	
	Numărător
	Numitor

	1.
	A efectua screening-ul obligatoriu a gravidelor la prezenţa infecţiei cu VHB la prima vizită la medicul de familie 
	1.1. Proporţia gravidelor la care a fost efectuat screening-ul AgHBs la prima vizită la medicul de familie pe parcursul unui an
	Numărul gravidelor la care a fost efectuat screening-ul AgHBs la prima vizită la medicul de familie pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul gravidelor care se află la evidenţa medicului de familie pe parcursul ultimului an 

	2. 
	A efectua imunizarea obligatorie contra HVB a copiilor primului an de viaţă conform planului calendaristic 
	2.1. Proporţia copiilor primului an de viaţă (mai mari de 6 luni), care au fost vaccinaţi contra HVB conform planului calendaristic pe parcursul unui an 
	Numărul copiilor primului an de viaţă (mai mari de 6 luni), care au fost vaccinaţi contra HVB conform planului calendaristic pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de copii  primului an de viaţă (mai mari de 6 luni) care se află la supravegherea medicului de familie pe parcursul ultimului an

	3.
	A spori calitatea examinării clinice, paraclinice şi a tratamentului pacienţilor cu HVB acută
	3.1. Proporţia pacienţilor cu diagnosticul HVB acută cărora li s-a efectuat examenul şi tratamentul obligatoriu conform recomandărilor „Protocolului clinic naţional HVB acută la adulţi” în condiţii de staţionar pe parcursul unui an
	Numărul pacienţilor cu diagnosticul HVB acută cărora li s-a efectuat examenul şi tratamentul obligatoriu conform recomandărilor „Protocolului clinic naţional HVB acută la adulţi” în condiţii de staţionar pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi cu diagnosticul HVB acută care au primit tratament în condiţii de staţionar pe parcursul ultimului an

	
	
	3.2. Proporţia pacienţilor cu diagnosticul HVB acută care au primit tratament antiviral pe parcursul unui an
	Numărul pacienţilor cu diagnosticul HVB acută care au primit tratament antiviral pe parcursul ultimului 

an x 100
	Numărul total de pacienţi cu diagnosticul HVB acută care au primit tratament pe parcursul ultimului an

	
	
	3.3. Proporţia pacienţilor cu HVB acută care au dezvoltat stări de urgenţă la etapa prespitalicească şi cărora li sa acordat primul ajutor conform recomandărilor PCN „HVB acută la adulţi” pe parcursul unui an
	Numărul pacienţilor cu HVB acută care au dezvoltat stări de urgenţă la etapa prespitalicească şi cărora li sa acordat primul ajutor conform recomandărilor PCN „HVB acută la adulţi” pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi cu HVB acută care au dezvoltat stări de urgenţă la etapa prespitalicească pe parcursul ultimului an

	4.
	A îmbunătăţi supravegherea convalescenţilor în HVB acută în perioada postexternare
	4.1. Proporţia pacienţilor cu HVB acută supravegheaţi în perioada de convalescenţă de către medicul de familie şi medicul infecţionist conform recomandărilor

„Protocolului clinic naţional HVB acută la adulţi” pe parcursul unui an
	Proporţia pacienţilor cu HVB acută supravegheaţi în perioada de convalescenţă de către medicul de familie şi medicul infecţionist conform recomandărilor

„Protocolului clinic naţional HVB acută la adulţi” pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi cu HVB acută supravegheaţi în perioada de convalescenţă de către medicul de familie şi medicul infecţionist pe parcursul ultimului an

	5. 
	A reduce complicaţiile şi mortalitatea prin HVB acută
	5.1. Proporţia pacienţilor cu HVB acută care au dezvoltat precomă şi comă hepatică pe parcursul unui an 
	Numărul pacienţilor cu HVB acută care au dezvoltat precomă şi comă hepatică pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi care au făcut HVB acută şi se află la evidenţa medicului de familie pe parcursul ultimului an x 100

	
	
	5.2. Proporţia pacienţilor cu HBV acută cu cronicizarea acestea pe parcursul unui an
	Numărul pacienţilor cu HBV acută cu cronicizarea acestea pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi care au făcut HBV acută pe parcursul ultimului an şi se află la supravegherea medicului de familie

	
	
	Rata letalităţii în HVB acută pe parcursul unui an
	Numărul cazurilor de deces în HVB acută pe parcursul ultimului an x 100
	Numărul total de pacienţi care au făcut HVB acută pe parcursul ultimului an şi se află la evidenţa medicului de familie  


ANEXE
Anexa 1. Definiţii de caz de boală infecţioasă pentru sistemul de supraveghere epidemiologică şi raportare a  hepatitei virale B acute 

Caz suspect: 
Date epidemiologice:

· înregistrarea cazurilor de HVB în familie, în zona geografică;

· contact cu pacienţi cu HVB acută (în limitele perioadelor de incubaţie, prodromală, de stare şi de rezolvare) şi pacienţi cu HVB cronică;
· prezenţa manoperelor parenterale, intervenţiilor chirurgicale, investigaţiilor endoscopice, tratamentelor stomatologice cu folosirea instrumentarului de multiplă folosinţă în intervalul de 60-180 zile pînă la îmbolnăvire;

· lipsa imunizării active contra hepatitei virale B;
· riscul profesional de infectare şi respectarea măsurilor individuale de protecţie;

· utilizarea drogurilor injectate şi stupifiantelor;

· prezenţa în anamneză a contactelor sexuale neprotejate cu multipli parteneri;

Date clinice:
· forma tipică: debut treptat, frecvent cu sindrom astenovegetativ, pseudoreumatismal, uneori cu erupţii cutanate, hepatomegalie, icter scleral şi tegumentar, urină hipercromă, scaune acolice 
· formele atipice: 
· anicterică – prezenţa tuturor semnelor, cu excepţia icterului,
· frustă – cu o slabă intensitate a semnelor clinice, 
· subclinică – lipsită de semne clinice, dar confirmată prin modificări biochimice caracteristice şi markeri serologici specifici,
· inaparentă – absenţa simptomelor clinice, atît subiective, cît şi obiective, dar confirmată prin teste specifice corepunzător perioadelor maladiei
Caz probabil: caz suspect cu modificări ale testelor biochimice ( nivelul ALAT, bilirubinei şi probei cu timol crescute) cu sau fără modificări hematologice (leucopenie,  limfocitoză, monocitoză, VSH normală ), prezenţa icterului scleral şi tegumentar şi/sau contact cu un caz de HVB confirmat.
Caz clinic de HVB – boală acută cu instalarea insidios a sindroamelor artralgic şi astenovegetativ cu sau fără apariţia icterului scleral şi tegumentar, cu creşterea nivelului ALAT de 10 ori în comparaţie cu valorea normală maximă.
În favoarea diagnosticului de HVB pledează:
debutul treptat al maladiei cu subfebrilitate şi semne generale de intoxicaţie;

hepato-spleno-megalie;
· perioada preicterică de durată (1-2 săptămîni)), care evoluează predominant cu sindrooamele artralgic şi astenovegetativ;
· apariţia icterului de obicei în ziua a 5-7a a boli, menţinîndu-se la acelaşi nivel cîteva săptămîni, după care scade treptat; 
· lipsa ameliorarii stării generale subiective şi obiective a pacientului cu apariţia icterului;
· creşterea şi cedarea treptată a intensităţii icterului timp de aproximativ 4-6 săptămîni

· posibilitatea apariţiei erupţiilor cutanate şi sindromului hemoragic în perioada icterică;
· predominarea formelor medii şi grave;
· probabilitatea în 1% de cazuri formelor fulminante la persoane de vîrstă tînără;
· evoluţia în 6-10% cazuri spre cronicizare, ciroză, hepatocarcinom.
Caz confirmat de HVB – bolnav suspect la HVB cu confirmarea diagnosticului prin investigaţii serologice (obligatoriu) – antigenul HBs (AgHBs), antigenul HBe (AgHBe), anticorpii HBc(AcHBc)IgM şi teste biochimice (ALAT, proba cu timol, indicele protrombinic, bilirubina serică).
Anexa 2. Ghidul pacientului cu HVB acută
Hepatita virală B acută 

(ghid pentru pacienţi)

Introducere

În acest ghid sunt descrise etapele asistenţei medicale şi tratamentului pacienţilor cu HVB acută în cadrul serviciului de sănătate din Republica Moldova. Ghidul este adresat pacienţilor cu HVB acută, familiilor acestora şi tuturor celor ar dori să cunoască mai mult această infecţie.
Ghidul vă va ajuta să înţelegeţi principiile de diagnostic şi tratament ale pacientului cu HVB acută, care sunt îndeplinite de personalul medical. Medicul de familie sau asistenta medicală sunt chemaţi să prezinte o informaţie mai amplă despre profilaxia specifică şi nespecifică a acestei infecţii. 

Indicaţiile din ghidul pentru pacienţi includ: 

· principiile de diagnosticare a HVB acute de către medicul specialist.

· importanţa evitării efortului fizic şi respectării regimului dietetic în toate perioadele HVB acute. 

· importanţa epidemiologică şi clinică a spitalizării pacientului cu HVB acută.
Asistenţa medicală la care trebuie să beneficiaţi

În perioada diagnosticării, tratamentului şi îngrijirii medicale personalul medical trebuie să ia în considerare necesităţile şi preferenţele Dvs. Este necesar să fiţi informat despre importanţa investigaţiilor, spitalizării, evitării efortului fizic şi respectării regimului dietetic pe tot parcursul bolii; despre pericolul ce îl prezentă această infecţie pentru Dvs., pentru cei apropiaţi şi măsurile de profilaxie pentru a-i proteja. O colaborare între medic şi pacient, bazată pe încredere, respect şi responsabilitate deseori favorizează prognosticul maladiei. Informaţia pe care o veţi primi de la cadrele medicale trebuie să fie înţeleasă, să includă detalii despre posibilele avantaje şi riscuri ale tuturor tratamentelor.

Hepatita virală B acută

· Hepatita B este o infecţie a ficatului cauzată de un virus,care este transmis prin sînge sau derivaţi ai sîngelui contaminat in timpul transfuziilor, prin contact sexual cu o persoană infectată, prin utilizarea acelor sau instrumentelor similare contaminate. Virusul B poate cauza atît o forma acută de hepatită, cît şi una cronică. Hepatita B este cea mai frecventă afecţiune cronică din lume. 

· Diagnosticul HVB acută se stabileşte în baza manifestărilor bolii (debut treptat cu subfebrilitate, artralgii, cefalee, astenie, inapetenţă, disconfort abdominal, greţuri, vome, erupţii maculo-papuloase, icter sclero-tegumentar, urina hipercromă)

· Pentru concretizarea diagnosticului şi efectuarea măsurilor de profilaxie este importantă colectarea anamnezei epidemiologice: posibilele contacte cu persoane infectate cu virusul hepatic B, efectuarea diferitelor manipulaţii parenterale în timp de 180 zile pînă la apariţia semnelor clinice, situaţia epidemică cu HVB în zona geografică respectivă.

Instruire şi echipament

Medicii de familie şi asistentele medicale trebuie să fie instruiţi cum să examineze un pacient cu HVB. O mare atenţie necesită pacienţii cu sindrom de intoxicaţie pronunţat, icter intens, semne hemoragice şi dereglări de comportament. În acest caz evoluţia gravă indică măsuri de terapie intensivă şi transportarea de urgenţă la spital. 

Diagnosticarea HVB acută

trebuie să includă (obligatoriu pentru confirmarea diagnosticului)

teste biochimice (1 dată în 10 zile, posibil şi mai frecvent): 

· ALAT,

indicele protrombinic,
bilirubina serică şi fracţiile ei,

testul cu timol

testul cu sublimat, 
(-lipoproteidele
· analiza generală a sîngelui (1-2), 
· analiza generală a urinei (1-2),
· urina la pigmenţii biliari, 
· markerii serologici: 

· antigenul HBs (AgHBs),

· antigenul HBe (AgHBe),

· anticorpii HBs (AcHBs),

· anticopii HBe (AcHBe),

· anticorpii HBc(AcHBc)
· ADN VHB
După obţinerea rezultatelor testelor de laborator medicul trebuie să discute rezultatul cu Dvs. şi să vă comunice modalităţile de tratament. De remarcat că spitalizarea este obligatorie pentru toţi pacienţii, atît din raţiuni epidemiologice, în vederea izolării principalului rezervor de virus şi în felul acesta a limitării răspîndirii bolii, cît şi din raţiuni clinice – pentru supravegherea formelor severe şi preîntîmpinarea agravării, întrucît nu avem nici un criteriu pentru a face prognosticul de la început.

Tratamentul medicamentos 

Din primul examen clinic şi laborator, medicul vă apreciază diagnosticul, forma clinică şi severitatea bolii, vă argumentează spitalizarea imediată  şi iniţierea  tratamentului. 

Tratamentul nemedicamentos

Medicul de familie şi asistenta medicală vă explică importanţa regimului şi dietei pe toată perioada maladiei. După externare este necesară supravegherea starea sănătăţii Dvs. de medicul de familie şi specialistul în boli infecţioase, cu efectuarea  examenului clinic, biochimic, serologic pentru prognosticul acestei infecţii în fiecare caz individual şi îndeplinirea unor anumite măsuri pentru a favoriza evoluţia.
Întrebări despre aspecte epidemiologice, tratament şi prognostic în HVB acută
· Este oare atît de necesară spitalizarea?
· Ce pericol prezint pentru membrii familiei? 

· Cît de periculoasă este această infecţie pentru mine?

· Unde şi cum am primit această infecţie?

· Cît durează tratamentul?

· Ce medicamente pot fi administrate pentru o însănătoşire mai rapidă?
· Există posibilităţi de însănătoşire deplină?

· Care sunt efectele adverse ale medicamentelor indicate? 
Durata şi principiile principiile tratamentului în HVB acută
Tratamentul poate dura cu aproximaţie o lună şi mai mult. Sunt foarte mulţi factori ce influenţează acest lucru: agresivitatea virusului, starea imunităţii pacientului, prezenţa unor patologii somatice, afecţiuni hepatice de altă origine şi altele. Ca regulă tratamentul se bazează pe evitarea efortului fizic, respectarea regimului dietetic şi remedii medicamentoase patogenetice (enzime, enterosorbenţi, antipiretice etc.). Indicarea, întreruperea sau anularea terapiei poate fi efectuată de medicul Dvs. În cazul evoluţiei prelungite a bolii, lipsei dinamicii clinice, biochimice şi serologice pozitive se apelează la terapie antivirală.
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C.1. ALGORITMI DE CONDUITĂ


C.1.1.Algoritmul de profilaxie a hepatitei virale B [5, 16, 17 ,18, 32, 33]





MĂSURI ANTIEPIDEMICE ÎN FOCAR





Depistarea precoce a bolnavului, spitalizarea obligatorie a lui şi tratamentul





Evidenţa persoanelor de contact





Supravegherea persoanelor de contact timp de 180 zile (maxima perioadă de incubaţie)





Examenul clinic al persoanelor de contact de către medicul de familie sau specialist în boli infecţioase 





Examenul biochimic şi serologic al persoanelor de contact pentru stabilirea posibilei surse de infecţie sau persoanelor infectate din anturajul pacientului





Rezultat pozitiv





Rezultat negativ











Bolnav de hepatită virală B acută





Bolnav de hepatită virală B cronică





Internare şi tratament în spitalul şi secţia de boli infecţioase





Imunizarea activă cu vaccin contra hepatitei virale B după schemă urgentă





Examinarea clinică, biochimică, serologică, instrumentală şi determinării încărcăturii vitale pentru stabilirea activităţii hepatitei şi necesităţii tratamentului





Profilaxia este recomandată la persoanele care nu prezintă anticorpi anti HBs post infecţie naturală sau post vaccinală





În următoarele 6 luni subiectul va fi controlat periodic (clinic, biochimic şi serologic)





Tratamentul antiviral este recomandat în cazurile de hepatită acută cu evoluţie prelungită, cu persistenţa AgHBs. 





Terapia antivirală este indicată în cazul pacienţilor aflaţi în faza imunoactivă a bolii





Recomandarea unui anumit tip de terapie este decizia medicului curant şi este făcută individualizat, de la caz la caz, ţinîndu-se cont de mai mulţi factori.








Caz suspect de HVB acută 





Debut pseudo-reumatismal (artralgii), astenovegetativ (cefalee, astenie), digestiv (inapetenţă, disconfort abdominal, greţuri, vome) şi eruptiv (elemente maculo-papuloase, situate mai ales la nivelul extremităţilor)





Instalarea icterului, determinarea hepatosplenomegaliei





Asistenţa de urgenţă la etapa prespitalicească este efectuată de medicul de familie sau medicul echipei de urgenţă





Îndrumarea sau transportarea urgentă la spital cu ambulanţa în dependenţă de gravitatea pacientului  





Caz suspect de HVB acută formă gravă 





Toate preparatele se administrează i.v sau i.m 








Transportarea urgentă la spital cu ambulanţa





Monitorizarea principalelor semne vitale:


ritm respirator şi eficienţă, 


circulaţie periferică,


culoarea tegumentelor


tensiune arterială, 


funcţia cardiacă,


diureza, 


dimensiunile ficatului


starea psiho-neurologică a pacientului, 








Sindrom hemoragic


Restabilirea parametrilor hemodinamici: 


se aplica gheaţă pe abdomen, 


administrarea soluţiilor: 


Sol. glucoză 5-10%-500 ml, 


Sol. Clorură de sodiu 0,9%-500 ml


Sol. Aprotinină 10.000 UI


preparate hemostatice:


Sol. Etamsulat 12.5% 2ml x 3 ori/zi,


Sol. Menadionă 1% 2ml x 3 ori/zi,


Sol. Calciu gluconat 10% 10ml,


Sol. Acid aminocapronic 5%-250 ml,


Asigurarea unei bune oxigenări 





prezintă un icter intens, 


apare sindromul hemoragic (epistaxis, purpura cutanată), 


febra persistentă, 


reducerea dimensiunilor ficatului, 


astenie intensă, 


somnolenţă








Edem cerebral 


Administrarea preparatelor:


Sol. glucoză 10%-250 ml,


Sol. Clorură de sodiu 0,9%-500 ml


Sol. Magnesii sulfas 25%- 10 ml,


Sol. Aminofilină 2,4% - 10 ml


Sol. Furosemid 60- 120 mg; 


Sol. Prednisolon 30 mg – 60 mg


sau Sol. dexametazonă 0,4% – 2 ml (8 mg ); 


Sol. Diazepam 10 mg /2- 4 ml;


Asigurarea unei bune oxigenări 





 














� http://www.guideline.gov/summary/summary.aspx?doc_id=10863&nbr=005676&string=Adult+AND+preventive+AND+health+AND+care%3a+AND+immunizations


� http://www.guideline.gov/summary/summary.aspx?doc_id=3596&nbr=002822&string=viral+AND+hepatitis


� http://www.guideline.gov/summary/summary.aspx?doc_id=11699&nbr=006046&string=Adult+AND+preventive+AND+health+AND+care%3a+AND+immunizations


� http://www.guideline.gov/summary/summary.aspx?doc_id=11830&nbr=006077&string=Adult+AND+preventive+AND+health+AND+care%3a+AND+immunizations


� http://www.guideline.gov/summary/summary.aspx?doc_id=8230&nbr=004595&string=viral+AND+hepatitis
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