Protocolul clinic standardizat pentru medicii de familie

| RS HEPATITA AUTOIMUNA LA ADULT

AL REPUBLICITMOLDOYA Hepatita autoimuna (HAI): afec{iune inflamatorie hepatica progresiva, de etiologie necunoscuta, caracterizata

prin |nﬂama’;|e penportala si prin infilrat plasmocﬂar la examenul histologic, hipergamaglobulinemie, prezenta de

Codul bolii (CIM 10): K 73

g ( Clasificarea clinici |
Hepatita autoimuna, tipul 1 (cel mai frecvent): Hepatita autoimuna, tipul 2:
Sunt prezenti anticorpii: anticorpi antinucleari (ANA); anticorpi Sunt prezenti anticorpii: antimicrosomali ficat/rinichi (LKM 1);
antifibra musculara neteda (ASMA); anticorpii anti-actin; anticitozol hepatic (LC-1).
antiantigen solubil hepatic/ficat-pancreas (SLA/LP). Posibil asociata cu endocrinopatiile autoimune, cu o evolutie
L Afecteaza toate grupurile de virsta. mai severa a bolii hepatice in cazul acestei asocieri. )
. ( Profilaxia primard } N
Consilierea privind limitarea consumului de alcool: consumul unei varietati cit mai mari de alimente bogate in fiore
pentru barbai 30 ml/zi, pentru femei 20 mi/zi (recalculat la etanol pur).  vegetale, in special fructe, legume, peste si cereale, produse lactate;
Consilierea privind modul sanatos de viata: reducerea consumului de grasimi de origine animala, grasimi
mentinerea masei corporale optime (IMC 18,5 — 25 kg/m2); hidrogenate si partial hidrogenate, alimente cu densitate energetica si
combaterea tabagismului; ncarcatura glicemica mare, bucate prajite, sare<6 g/zi;
alimentatja sanatoasa; practicarea exercitiilor fizice zilnic, nu mai putin de 30 de minute.

( Profilaxia secundari )
Profilaxia secundara este directionata spre diminuarea progresiei maladiei, precum si spre diagnosticul precoce si tratamentul adecvat al pacientilor cu HAI.

Masurile pentru diminuarea progresiei maladiei la pacientii cu HAI

Evitarea consumului de alcool. Vaccinarea contra hepatitelor A, B.
Evitarea administrarii medicamentelor hepatotoxice (fara prescriptia medicului). Regimul terapeutic adecvat.

Examinare activa a pacientilor din grupul de risc.| Exceptie - pacientii cu afectare hepatica la care au fost excluse urmatoarele patologii:

Examinare a pacientilor cu acuze si simptome Boala Wilson: cupremie, cuprurie, ceruloplasminemie.

de patologie hepatica: Hemocromatoza ereditara: feritina, saturatia transferinei.
screening biochimic; Deficitul de a1-antitripsina: dozare serica.
screening serologic; Hepatitele virale: A, B, C, D sau cauzata de alfj virusi hepatotropi (markeri virali specifici).
USG abdominala. Hepatitele medicamentoase (Izoniazida, Nitrofurantoin, Propilthiouracil, Metildopa etc.).

Steatohepatita non-alcoolica.

Persoanele cu:
Febra de etiologie neprecizata. Sindrom articular de etiologie neprecizata. Crioglobulinemie esentjala. Eruptii cutanate vasculitice.

n 25% din cazuri HAI evolueaza faré manifestéri clinice si se depisteaza in stadiul de ciroza hepatics.

Momentele-cheie in evaluarea antecedentelor personale:

Debutul balii este, de reguld, insidios. Consumul de alcool < 20 g/zi, pentru femei, si < 30 g/zi, pentru barbatj.
Absenta transfuziilor de singe sau de produse sanguine in antecedente. Prezenta concomitenta a afectjunilor autoimune extrahepatice.

Absenta expunerii la medicamente si la compusi hepatotoxici. Prezenta altor maladii hepatice cu mecanism autoimun.

Fatigabilitate. Diaree. Anorexie. Poliartralgii. Febra (< 40°).
Icter. Prurit (blind). Polimialgii. Disconfort/ durere abdominala.

Hepatomegalie. Icter. Splenomegalie. Angioame stelate. Ascita. Encefalopatie. Aspect cushingoind.

Artralgii si artrite, cu implicarea articulatiilor mici si mari (63,6%), caracter tranzitoriu, care reflecta activitatea bolii.

Eruptii cutanate maculo-papulare sau acneiforme (20%). Capilarita alergica.
Aspect cushingoind si vergeturi abdominale violacee, anterior initierii corticoterapiei. Crioglobulinemie esentiala.
Tiroidita autoimuna. Glomerulonefrita. Sindromul Sjogren. Boala celiaca.
Boala Graves. Vitiligo. Lichenul plan. Alveolita fibrozanta.
- ( Examenul paraclinic | S
Analiza generala a singelui, trombocitele. ] La necesitate:
Analiza biochimica a singelui: ALAT, ASAT, B, Analiza generala a urinei. Determinarea proteinei totale si fracfjilor ei,
indexul protrombinic. Ecografia organelor abdominale. dozarea glucozei, alfa - amilazei in lichidele
Markerii virali: AgHBs. Scintigrafia liniara a ficatului. biologice si a ureei.
Determinarea anticorpilor anti-HBcor sumar, anti-HCV, Microradiografia cutiei toracice. EGDFS.
| ant-HDV sumar. )
( Referirea la specialist } N
Se recomanda consultul medicului gastroenterolog/hepatolog pacientilor cu: Se recomanda de asemenea pentru:
suspectie de HA!; iniierea tratamentului cu
afecfiune hepatica mixta (autoimuna si virald); sindrom de overlap; glucocorticosteroizi;
HAI cu alte maladii autoimune extrahepatice ale tesutului conjunctiv, manifestari cutanate, vasculare, expertiza vitalitafji.
endocrine, efc.);
progresie rapida a bolii;
L esec al tratamentului, cu réspuns incomplet/recaderi dupa tratament. )




(Criteriile de spitalizare

Necesitatea interventjilor/procedurilor diagnostice care

< HAI cu debut acut sau fulminant.

cu HBV asociata cu HDV.

© HAI primar depistata (precizarea diagnosticului, determinarea tacticii de tratament).
' Necesitatea initjerii tratamentului imunosupresiv in HAI asociata cu HBV, HCV sau

_ Evolutia progresiva a bolii, aparitia manifestarilor extrahepatice si autoimmune.

nu pot fi executate in conditile de ambulator.
() Raspunsul terapeutic incomplet, lipsa de raspuns sau
de recadere.
» Complicatile severe ale terapiei imunosupresive
(pentru corectia tratamentului).

(

TRATAMENTUL NEMEDICAMENTOS
Modificari de comportament la pacienti cu HAI

© Excluderea: consumului de alcool; fumatului; surmenajului fizic/psihic;
medicamentelor hepatotoxice; fizioterapiei, cu incalzire a regiunii ficatului;
tratamentului balnear.

) Mentinerea unei mase corporale optime (IMC = 18,5-25,0).

© Alimentatia rationala: cu suplimentare de vitamine si minerale, evitarea
meselor abundente, alimentare fracfionata de 4-5 ori/zi (masa 5, dupa
Pevzner).

Tratamentul

© Tn cazul esecului la terapia standard, trebuie utilizati glucocorticosteroizi

() La pacientji cu ciroza decompensatd, poate fi utilizata terapia cu GCS.

TRATAMENTUL MEDICAMENTOS

Recomandari pentru tratament

) Tratamentul trebuie continuat pina la atingerea remisiunii/a esecului

terapeutic/a raspunsului incomplet sau pina la aparitia toxicitatii
medicamentoase.
' Odata atinsa remisiunea, trebuie incercata sistarea tratamentului.

n doza mare sau combinatia glucocorticosteroizi + Azatioprina.

Regimuri terapeutice de baza

Schemele de tratament in HAI
Monoterapie

Regim combinat

Prednisolon (mg/zi) Prednisolon (mg/zi) Azatioprina (mg/zi)
B 9 3 3
. sapt.
Inductie Sapt 3 30 15 50
sapt. 4 30 15 50
Mentinere (pina la end-point) 20 10 50
Se prefers daci Citopen[e, deficit de tiopurinmeti[transferazé, sarcing, Postmenopguzé, oste;oporozé, DZ, obezitate,
neoplazie, termen scurt (< 6 luni). acnee, labilitate emotjonala, HTA.
Tratamentul de baza al HAI in conditii de ambulator
Metode Indicatii/ Efect Posologie, durata, periodicitate
MONOTERAPIE Initierea terapiei in conditii de stationar specializat:
PREDNISOLON | sapt. — 60 mg/zi per os;
Antiinflamator, imunosupresiv. Il sapt. — 40 mg/zi per os;
-1V sapt. — 30 mg/zi per os;
ulterior — 20 mg/zi per os, zilnic, 1-3 ani.
REGIM COMBINAT Initierea terapiei in condiii de statjionar specializat:
PREDNISOLON | sapt. — 30 mg/zi per os;
Antiinflamator, imunosupresiv. Il sapt. — 20 mg/zi per os;
IV sé&pt. — 15 mg/zi per os; ulterior 10 mg/zi, zilnic, 1-3 ani
AZATIOPRINA Imunosupresiv. 50 mg/zi, zilnic, 1-3 ani.
SILIMARINA* Hepatoprotector, antioxidant. 280-420 mg, zilnic, 3 luni, 2 ori/an
ACID URSODEOXICOLIC* Hepatoprotector. 10-15 mglkg, 3 luni, 2 ori/an
Rezistenta partiala la GCS/ toxicitate
medicamentoasa la inifierea fratamentului.
PENTOXIFILINA* Inhiba eliberarea TNF-alfa, are acfiune 100-200 mg x 3 ori/zi sau 400 mg (forma retard)
antifibrotica, amelioreaza microcirculafja. x 1-2 orifzi, 2 luni, 2 orilan
TOCOFEROL* Antioxidant. 100-300 mg/zi, 1-2 luni, de 2 orilan
CALCIU SI VIT. D3 Profilaxie a osteoporozei cauzata de tratament | Ca — 1,5 g/, cite 2 luni, de 3 ori/an;
indelungat cu GCS Vitamina D3 — 50000 Ul/ s3pt.

Tratamentul ambulatoriu recomandat al HAI

Noti *- dupd indicatiile medicului gastrolog

Induse de Prednisolon
Obezitate; DZ; modificari cosmetice — hirsutism, fata ,in luna plind”, acnee
(la 80% pacienti tratatj cu > 10 mg/zi, > 2 ani); osteopenie/osteoporoza;
HTA,; tahicardie, dereglari de ritm; cataractd; labilitate emotjonald.

Metode Indicatji Posologie, durata, periodicitate
Mofetil micofelonat | Recadere dupa finisarea tratamentului; Rezistenta totald la GCS |2 g/zi, 12 luni
Budesonid Rezistenta partiala la GCS 3 mg x 3 orilzi, 12 luni
Mercaptopurina Rezistenta totala la GCS 1,5 mg/kg/zi, 12 luni
Toxicitate medicamentoasa la inifierea tratamentului

Efectele adverse ale terap

iei imunosu

Induse de Azatioprina

Citopenie; hepato-foxicitate (hepatita medicamentoasa colestatica);
reaclii adverse gastro-intestinale (greata, voma); pancreatita; eruptii cutanate;
boala veno-oclusiva.

f
(

Supravegherea

)
J

Pacientii cu HAI sunt supravegheati de catre medicul de familie in colaborare cu medicul gastroenterolog/hepatolog.
Regimul de supraveghere - obligatoriu pentru toti bolnavii care administreaza un tratament imunosupresiv - o data la 2-3 luni

Interventiile si procedurile diagnostice Frecvenfa
AGS, trombocitele; ALAT, ASAT, Bi, fosfataza alcalind, amilaza. 0 data in 8 saptamini
AgHBs, anti-HBcor sum, anti-HCV si alt. conform indicatilor USG organelor abdominale; ECG, MRF cutiei foracice. 0 datd in an
Diagnosticul de laborator i instrumental suplimentar odatdinan
colesterolul, indexul protrombinic, ureea, glucoza, proteina totala si fractile ei; EGDFS.

Abrevierile folosite in document:

AgHBs — antigenul superficial (s) al virusului hepatic B
ALAT - alaninaminotramsferaza

anti-HBcor — anticorpi catre antigenul Hbcor
anti-HCV — anticorpi catre virusul hepatic C DZ - diabetul zaharat
anti-HDV - anticorpi catre virusul hepatic D ECG - electrocardiograma

BH - boala hepatica
Bi - bilirubina

i clinic

ASAT - aspartataminotransferaza

EGDFS - esofagogastroduodenofibroscopia
GCS - glucocorticosteroizii

HAI - hepatita autoimuna

HBV - HVB - hepatita virala B

HCV - HVC - hepatita virala C

HDV — VHD - virusul hepatic D
HTA - hipertensiunea arteriala
IMC — indicele de masa corporala
MRF — microradiografia

USG - ultrasonografia

Aprobat prin ordinul Ministerului Sanatatji nr. 1559 din 26.12.2013 cu privire la ap

Implementat de Ministerul Sanatatii in cadrul Proiectului ,,Servicii de Sanatate si Asistentd Sociald”
cu suportul Bancii Mondiale si Centrului Strategii si Politici de Sanatate

izat pentru medicii de familie ,,Hepatita autoimuna la adult”

Elaborat in baza Protocolului Clinic National ,,Hepatita autoimuna la adult” (PCN -73)
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