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A1AT
A1ATD
ABL

AlIH

ALAT

ANA

anti AMA
Anti SLA/LP
anti-LC-1
anti-LKM-1
APTL
ASAT
BKUS
CDG

CF

CMV

CREST

CTLN2
DHA
EBV

ERHP
Fe
GGT
GSD
HCC
HFE
HIV
HOPS
HSV
IgA
IgG4
IgG
IgM
IRD
JIHCD
KFK
Kop.olbt.
LDH
MCT
MRHP
mtDNS
Na

Saisinajumi un skaidrojosa vardnica
afa-1 antitripsins
alfa-1 antitripsina deficits
augsta blivuma holesterins
autoimins hepatits
alantnaminotransferaze
antinuklearas antivielas
antimitohondrialas antivielas
aknu/aknu-aizkunga dziedzera antigéna antivielas
aknu citosola 1. tipa antivielas
aknu-nieru mikrosomu 1. tipa antivielas
aktivétais parcialais tromboplastina laiks
aspartataminotransferaze
Bérnu Kiliniska Universitates slimnica
iedzimti glikolizacijas trauc&jumi (slimibas)
cistiska fibroze
citomegaloviruss
kalcinoze, Reino sindroms, baribas vada dismotilitate, sklerodaktilija un
teleangiektazijas
Il tipa citrulinémija
dokozaheksaénskabe
Epsteina-Barra viruss
endoskopiska retrograda holangiopankreatografija
dzelzs
gammaglutamiltransferaze
glikogéna uzkrasanas slimiba
hepatocelulara karcinoma
heriditara hemohromatoze
cilvéka imundeficita viruss
hroniska obstruktiva plausu slimiba
Herpes simplex viruss
imanglobulins A
imdnglobulins G4
imadnglobulins G
imanglobulins M
zidainu Refsuma slimiba
citrina defictta izraisita jaundzimu$o intrahepatiska holestaze
kreatininfosfokinaze
kopgjais olbaltums
laktatdehidrogenaze
vidéji garu kédes trigliceridu
magnétiskas rezonanses holangiopankreatografija
mitohondriala dezoksiribonukleinskabe
natrijs
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NALD
NAR
NDCD
NDNS
NGS
OTC
pANCA
PBH
PFIC
PGIH
POI
PSH
SF
SMA
UsG
ZBL
ZS
ZSS

Mérktieciga
géna
testéSana

Génu panela
NGS

Patogéns
variants

Bialélisks

jaundzimu$o adrenoleikodistrofija

normas augs$éja robeza

citrina deficita izraisita fiziskas attistibas aizture un dislipidemija
kodola dezoksiribonukleinskabe

jaunakas paaudzes sekvencésana

ornitina transkarbamilazes deficits

perinuklearas antineitrofilas antivielas

primara biliara holangita

progreséjos$a gimenes intrahepatiska holestaze
progreséjos$a gimenes intrahepatiska holestaze
priek$laiciga olntcu mazspéja (izstkums)
primars skleroz€joss holangits

sarmaina fosfotaze

gludas muskulatiras antivielas (autoantivielas)
ultrasonografija

zema blivuma holesterins
Zelvégera sindroms
Zelvégera slimibas spektrs

Genétiskas analizes veids, kad atbilstosi kliniskajiem simptomiem un noradém
par konkrétu parmantojamu slimibu tiek veikta attieciga géna un/vai ST géna
biezakas sastopama patogéna varianta (mutacijas) noteikSana. Analizes metode
atkariga no mutacijas veida un géna lieluma (Sangera sekvencéSana,
delécijas/duplikacijas analize, NGS analize)

Genétiskas izmekléSanas metode ar masivas paralélas sekvenceéSanas metodi.
Sai analizei ir pieejami noteiktu slimibu paneli, kuros apkopoti atbilstosi klTniskajiem
simptomiem vai slimibu grupai piederoso slimibu géni. Laboratorijas izmekléjumu
klasta ir jau sagatavoti génu paneli, kurus atbilstoSi pacienta simptomatikai un
diferencialajai diagnozei var modificét (veic arsts genétikis).

Slimibu izraisoSas izmainas géna, kas balstits uz pieradijumiem (jau zinamu un
aprakstitu genétisko variaciju datubazes, piem., ClinVar, vai jauns (dz S§im
neaprakstits) variants ar atbilstoS§am Amerikas Medicinas genétikas koledzas un
Molekularas patologijas asociacijas (American College of Medical Genetics and
Genomics and the Association for Molecular Pathology) vadlinijam).

Genétiskas izmainas jeb mutacijas skar abas géna kopijas. Patogéni bialéliskie
varianti ir raksturigi slimibam, kuras parmantojamas péc autosomali recesiva tipa.
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Problemas aktualitate

Aknu slimibas bérnu un pieaugus$o vecuma var izraisit virkne dazadu iemeslu, ka rezultata rodas
hepatocitu bojajums, holestaze (dzelte, hiperbilirubinémija) vai kombinéti. Agrak aknu slimibu iemesls
biezak bija saistits ar infekciju, Sobrid - vairak ar iedzimtam genétiskam un vielmainu saslim$anam.

Paaugstinatus aknu fermentu raditajus bérniem periodiski atklaj nejausi, veicot izmekléjumus cita
iemesla dél. Vairuma gadijumu tie ir parejosi un labdabigi noritosi. Tacu ir situacijas, ka tie var liecinat par
aknu saslimS8anu un sakotné&ji but ka vieniga nespecifiska pazime. Savlaicigi veikta preciza aknu slimibas
diagnostika un arstéSana var dot labu bérna attistibu, neietekméjot vina dzives kvalitati.

Kliniska cela uzdevums

v" Nodro$inat agrinu un savlaicigu reto aknu slimibu diagnostiku, izmantojot specializétas
mediciniskas izmekléSanas valsts apmaksatas arstniecibas iestadés.

Algoritma lietotaju mérka grupa

Gimenes arsti
Pediatri
Internisti
Arsti-specialisti
Arsti genétiki

Arsti imunologi

A N N N S NN

Arstu paligi

(*Aizdomas par aknu slimibu* (dzelte (hiperbilirubinémija), paaugstinatas aknu transaminazes)
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Kliniskais cel$
“Retas aknu slimibas, ieklaujot informaciju par bérniem un pieaugusajiem”

Aizdomas par aknu slimibu

(dzelte (hiperbilirubinémija),

paaugstinatas aknu transaminazes)

Bérni (0-18 g.v)

|

Hipertransaminazémija
(ALAT, ASAT)
1.

Diagnostikas algoritms
veselibas
primaraja apriipé
(A

Diagnostikas algoritms
veselibas

sekundaraja un terciaraja
aprapeé

1.2.

!

Dzelte
{Hiperbilirubinémija)
2.

Diagnostikas algoritms
veselibas
primaraja apriipée
21,

Diagnostikas algoritms
veselibas

sekundaraja un terciaraja
aprapeé

2.2.

Pieaugusie (virs 18 g.v.)

Diagnostikas algoritms
veselibas
primaraja apriipé
3.

Genétisko un vielmainu slimibu

diagnostika
4.
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1.

1. Hipertransaminazémija pediatriskajiem pacientiem (0-18g.v.)

lzmekléjumi veselibas primaraja apripé

Vizites laika, ievacot anamnézes datus, no pacienta apripétaja svarigi uzzinat par medikamentu
lietoSanu, par infekciju saslimS8anam gan pacientam un vina radiniekiem, celojumiem pédéjos
ménesos, ka arT gimenes anamnézi par aknu autoiminam saslim$anam radiniekiem. (1.1.1.)
Veicot pacienta objektivo vértéjumu, novértét, vai pacientam ir “sarkana karoga” pazimes, tas ir
slikta svara dinamika, hipotonija, attistibas aizture vai regresija, balums, dzelte,
hepatosplenomegalija, telangiektazijas, vénu ziméjums uz védera priek$€jas sienas, palmara
erittéma, 'bungvahsu' pirksti. (1.1.2.)

Ja konstatéta vismaz viena no “sarkana karoga” pazimém, bérns nekavéjoties stacion&jams.
(1.1.3.)

Péc transaminazu raditaju sanemtajiem rezultatiem janosaka hipertransaminazémijas smaguma
pakape, t.i. viegla pakape (2-5 x virs normas aug$éjas robezas), vidéja pakape (5—-10x virs
normas augs€jas robezas) vai smaga pakape (vairak ka 10 x virs normas augs€jas robezas).
(1.1.4)

Vieglas pakapes hipertransaminazémijas gadijuma:

o péc 1-2 nedélam pacientam atkartoti noteikt ASAT, ALAT Ilimeni seruma, ka ari GGT,
SF, KFK, LDH, kopégja olbaltuma, albumina, kopé€ja bilirubina un tiedas frakcijas limeni
seruma, pilnu asins ainu un koagulacijas profilu. NepiecieSams apsvért USG védera
dobumam; (1.1.5.)

o ja papildus pacientam ir konstatéta koagulopatija vai samazinats albumina [Tmenis,
nepiecieSama steidzama hospitalizacija; (1.1.6.)

o ja pacientam ir arT paaugstinats GGT limenis seruma, izvértét Zults celu patologiju;
(1.1.7)

o ja bez hipertransaminazémijas ir paaugstinats KFK limenis seruma, tad izvértét, vai
pédéjas dienas pacientam bijusi intensiva fiziska slodze. Tad izmainas raditajos,
iespéjams, ir muskulu slodzes dél; (1.1.8.)

o ja pacientam ir paaugstinats LDH Iimenis seruma un netieS8as frakcijas
hiperbilirubinémija, tad apsvért hemolizi; (1.1.9.)

o Ja pacientam ir virssvars (KMl >85. perc.) un nav paaugstinati citi aknu raditaji,
rekomendét svara korekciju un atkartot testus péc 3—6 menesSiem. (1.1.10)

Vidéji smagas un smagas pakapes hipertransaminazémija:

o Vidéji smagas un smagas pakapes hipertransaminazémijas gadijuma nepiecieSams
izvértét infekcijas etiologiju (A—E hepatits, EBV, CMV, HSV, Parvoviruss, Adenoviruss);
(1.1.11.)

o jair aizdomas par medikamentu/toksinu izraisttu hipertransaminazémiju, tad partraukt
to lietoSanu un atkartot laboratoriskos testus péc 48-72 stundam; (1.1.12.)

o nezinama iemesla gadijuma@ nepiecieSama pacienta steidzama hospitalizacija.
(1.1.13.)

7.no 21



2. Pieteikums BKUS steidzamibas rindai

Primaras apripes arsts (gimenes arsts vai pediatrs) vai jebkur$ cits arsts, kuram radusas
aizdomas par aknu slimibu bérmam vecuma Iidz 18 g.v., nosdta pacientu pie bérnu
gastroenterologa BKUS. Ja konsultacija nepiecieS8ama arpus kartas, iesp&jams rakstit
pieteikumu uz BKUS steidzamibas rindu (hitps://www.bkus.lv/steidzamibas-rindas-pieteikums-
gimenes-arstiem-un-specialistiem ). (1.1.14.)

3. Dinamiska novéroSana

Ja nav butiskas patologijas, bérns tiek novérots ambulatori ar atkartotiem laboratoriskiem
izmekléjumiem. Sadarbiba ar gimenes arstu nodroSina regularu laboratorisko un klinisko
uzraudzibu, dokumentéjot datus mediciniskaja dokumentacija. (1.1.15.)

4. Izmekléjumi veselibas sekundaraja un terciaraja aprapé

Pacientam ar hipertransaminazeémiju, izvértéjot anamnézi, objektivo stavokli un ieprieks veiktos
izmekléjumus, pirmkart, veikt infekciju slimtbu diagnostiku (A-E hepatits, EBV, CMV, HSV,
Parvoviruss, Adenoviruss). (1.2.1.)

Ja pacientam saglabajas hipertransaminazémija, paaugstinats GGT I[imenis seruma un
konstatétas izmainas USG/MRHP, tad ir aizdomas par bilidru (Zultscelu) patologiju (pieméram,
cista, Caroli slimiba). (1.2.2.)

Ja pacientam GGT Iimenis ir normas robezas, tad ir aizdomas par toksisku bojajumu, tas ir
tokstnu/medikamentu inducétu bojajumu. Ja ir negativi anamnézes dati par toksisku bojajumu,
tad jadoma par autoimano hepatitu. (1.2.3.)

Ja pacientam ir virssvars/adipozitate un nav datu par citu etiologiju, tad iespéjama aknu taukaina
hepatoze. Tada gadijuma ir ieteicama uztura korekcija (diéta) un regulara fiziska aktivitate.
Atkartoti ALAT/ASAT izvértét péc 3—6 méeneSiem. Ja raditaji normalizéjas, tad turpinat dinamisko
novéroSanu; ja saglabajas paaugstinati, tad turpinat izmekléSanu. (1.2.4.)

Ja etiologija nav skaidra, tad veic citus papildizmeklgjumus, t.i. alfa-1 antitripsina, ceruloplazmina,
dzelzs, feritina, holesterina frakciju lImenis seruma, vara lmenis diennakts urina, sviedru
prove.(1.2.5.)

Ja citi papildizmekléjumu rezultati ir izmainiti, vai joprojam nav identificéts persistéjoSas
hipertransaminazémijas iemesls, nepiecieSama genétika konsultacija. (1.2.6.)
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1.1. Diagnostikas algoritms veselibas primaraja apriipé (Hipertransaminazémija) pediatriskajiem pacientiem (0-18g.v.)’

Hipertransaminazémija

Anamné&ze un objektiva stavok|a vért&jums

(21.1)

Koagulopatija
t kop.olbt.; | albumins
(2.1.8)

Virssvars/adipozitate?
KMI =85.perc. (>2g.v.)
{2.1.10.}

Steidzami
stacionét

Pieteikums
BKUS steidzamibas
rindai
(specialists sazinasies
ar gimenes arstu)
sk.pielikumu Nr.1
(2.1.14)

t/N GGT
(2.1.7)

Sarkana karoga» pazimes?

Slikta svara dinamika, hipotonija, aizkavata psihomotora atfistiba vai regresija, balums, dzelte,

hepatomegalija +/- splenomegalija, hroniskas aknu slimibas klThiskas pazimes (telangiektazija, izteikts

zemadas vénu zTmé&jums uz védera priek3&jas sienas, palmara eritéma, «bungvalidu» pirksti), aknu

Vieglas pakapes
Hipertransaminazémija
(2.1.4.)

Pé&c 1-2 ned.

Atkartoti noteikt/veikt: ASAT, ALAT, GGT,SF, KFK, LDH, kop.olbt,
albuminu, bilirubinu, pilnu asins ainu un koagulogijas profilu;

apsvert par USG véd.dob.(2.1.5.)

TALAT, 1 ASAT

+ KFK
(2.1.8)

Intensiva fiziska slodze?
Atkartot péc 1 nedélas

‘ Ja Norma T

Samazinat svaru un
atkartot testu péc 3-6 mén.

Norma I

Dinamiska hovéroéana
(2.1.15.)

NE

1 LDH, netie$as
frakcijas bilirubTns
(2.1.9))

Apsvért par hematologisku
iemeslu

Pieteikums
BKUS steidzamibas
rindai
(specidlists sazinasies
ar gimenes arstu)
sk.pielikumu Nr.1
(2.1.14.)

P&c 48-72 st

mazspéjas pazimes (klniska aina vai biokimiskie radTtaji), aknu, autoimina saslim3ana, agrinas/péksnas
naves gimenes anamnézeé (2.1.2.)

Virala infekcija?
(2.1.11.)

Norma

Atkartot péc 3
ménesiem

T Norma

Dinamiska novérodana
(2.1.15.)

‘ A (21.3)

Vidéji smagas, smagas pakapes
Hipertransaminazémija
(2.1.4.)

Medikamenti? Nezinams
(2.1.12) {2.1.13.)

Partraukt iesp&jama Steidzami
iemeslu stacionét

Atkartoti izvertét péc
48-72 stundam

ALAT univai ASAT:
2-5 reizes virs NAR — viegla pakape
5-10 reizes virs NAR - vidéja pakape

vairak ka 10 reizes virs NAR — smaga pakape

- Steidzami stacionét
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1.2. Diagnostikas algoritms veselibas sekundaraja un terciaraja aprupé
(Hipertransaminazémija) pediatriskajiem pacientiem (0-18g.v.)?

Paaugstinatas aknu transaminazes

Anamneéze, objektivais vértéjums,
laboratoriskie un radiologiskie izmekl&jumi

: A, B, C, E hepatita viruss
NE Infekcija? = CMV, EBV, HSV
(1.21.) ‘ Parvoviruss,
Adenoviruss

Ja ‘ o - Ne Saubiga
Paaugstinats GGT
(1.2:2) | ’ - (123) serologija?
USG, MRHP o Ne Toksinu/medikamentu iedarbiba BeLnu |nf|¢:l_(tcljlloga
lzmainas? \ onsultacija
Ja
Neé
Ja

Autoimiins hepatits
| \
! 4 Aknu taukaina hepatoze
Biliaras sisté tolodii ToksTnu/medikamentu (1.2.4.)
biliaras sislemas patologia inducéts aknu bojajums

Cista, Caroli slimtba

Na Virssvars/adipozitate?
KMI> 85 perc. (>2g.v.)

Citi papildizmekléjumi (1.2.5.):

Alfa-1 antitripsins N&
Ceruloplazmins

Vars diennakts urina

Vars diennakts urind ar D-penicilamina
testu

Vars seruma Diéta, svara kontrole
Dzelzs, ferritins

Holesterins un ta frakcijas

Sviedru prove

A NN

<

NN

Aknu transaminazes:
mazinas/norma

Genétika konsultacija Né Ja
(1.2.6.)
Dinamiska novéroSana
(ik 3-6 ménesus)
ALAT un/vai ASAT:
2-5 reizes virs NAR - viegla pakape
5-10 reizes virs NAR — videja pakape

vairak ka 10 reizes virs NAR — smaga pakéape
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2. Dzelte (hiperbilirubinémija) pediatriskajiem pacientiem (0-18g.v.)

1. Izmekléjumi veselibas primaraja apripé

Dzeltes gadijuma ir batisks pacienta vecums, t.i. vai pacients jaunaks par 3 méneSiem vai vecaks par
3 ménesiem. Sis sadalijums nosaka atskirigu diagnostisko pieeju un izmeklgjumu secibu. (2.1.1.)
Neatkarigi no vecuma visiem pacientiem ar dzelti javeic citas biokimiskas analizes, t.i. ALAT, ASAT,
GGT, SF, kop€ja olbaltuma, albumina, urinvielas, kreatiniha, glikémijas Iimenis seruma, ka ari
nepiecieSams veikt pilnu asins ainu, noteikt koagulacijas profilu (INR, APTT). No radiologiskiem
izmekléjumiem nepiecieSams veikt védera dobuma ultrasonografiju, lldz 1 gada vecumam pat
steidzamibas karta. (2.1.2.)

Nosakot kopéja bilirubina [Tmeni seruma, loti svarigi izvértét, kada tipa hiperbilirubinémija vérojama
pacientam, t.i. tie§as (konjugétas) vai netieSas (nekonjugétas) frakcijas hiperbilirubinémija. Turpmaka
riciba tiek noteikta atbilstoSi frakcijas tipam un laboratorisko izmeklgjumu rezultatiem.

Ja konstatéta koagulopatija (INR >1,5), hipoglikémija (<2,4 mmol/l) vai aholiskas féces, bérns
nekavéjoties stacionéjams. (2.1.3.)

Netie$as frakcijas hiperbilirubinémijas gadijuma javeic hematologiskie izmekléjumi hemolizes
noteik$anai, t.i. jAnosaka retikuloctti, eritrocttu morfologija, LDH, haptoglobins. Ja rezultati apstiprina
hemolizi, tad ir nepiecieSama bérnu hematologa konsultacija. Ja dzelte ir epizodiska un aknu funkcijas
raditaji normas robezas, aizdomas par Zilbéra sindromu. (2.1.4.)

TieSas frakcijas hiperbilirubinémijas gadijuma vérojamas izmainas vél citos noteiktos laboratoriskos
raditajos vai USG aknu strukturalas izmainas, bet neatbilst neatliekamas stacionéSanas kritérijiem,
veikt pieteikumu BKUS steidzamibas rindai. (2.1.5.)

2. Pieteikums BKUS steidzamibas rindai

Primaras apripes arsts (gimenes arsts vai pediatrs) vai jebkurs cits arsts, kuram radusas aizdomas
par aknu slimibu bérnam vecuma Iidz 18 g.v., nosuta pacientu pie bérnu gastroenterologa BKUS. Ja
konsultacija nepiecieSama arpus kartas, iespé&jams rakstit pieteikumu uz BKUS steidzamibas rindu
(https://www.bkus.Iv/steidzamibas-rindas-pieteikums-gimenes-arstiem-un-specialistiem ). (2.1.6.)

3. Dinamiska novéroSana

Ja nav batiskas patologijas, bérns tiek novérots ambulatori ar atkartotiem bilirubina un aknu radttajiem.
Sadarbiba ar gimenes arstu nodros$ina regularu laboratorisko un klnisko uzraudzibu, dokumentéjot
datus mediciniskaja dokumentacija. (2.1.7.)

4. Izmekléjumi veselibas sekundaraja un terciaraja aprapé

Neatkarigi no veiktajiem izmekléjumiem veselibas primaraja apripé pacientiem ar dzelti un tieSas
frakcijas hiperbilirubinémiju atkartoti janosaka laboratoriskie raditaji, t.i. ALAT, ASAT, GGT, SF, kopégja
olbaltuma, albumina, urinvielas, kreatinina, glikémijas limeni seruma, pilnu asins ainu, koagulacijas
profilu (INR, APTT), un javeic USG védera dobumam. (2.2.1.)

NepiecieS8ama padzilinata izvértéSana pacientam ar dzelti un tieSas frakcijas hiperbilirubinémiju.
NepiecieSams noteikt asins gazu raditajus, elektrolitu, laktata, amonjaka limeni seruma, ka art veikt
asins un urina kultdiras, un atkartoti izvértét hepatobiliaro sistémas strukturalas izmainas USG.(2.2.2.)

Ja USG véro izmainas (Zultscelu atrézija, cista, 'biezas zults' sindroms), bérns steidzami stacionéjams.
(2.2.3.)

Ja USG nevéro strukturalas izmainas hepatobiliara sistéma, javeic infekciju slimibu laboratora
diagnostika (TORCH, hepatita virusi, CMV, EBV, HSV, Parvoviruss, HIV, sifiliss). Ja infekciju slimibu
laboratoriskie izmekléjumi ir negativi, tad jaapsver autoimina vai medikamentu inducéta hepatita
iespéjamiba. (2.2.4.)
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e Ja pacientam ir ilgsto$a dzelte ar tieSas frakcijas hiperbilirubinémiju un radiologiski bez strukturalam
izmainam, jaizverté hipotireozes un hipopituitarisma diagnoze. Abos gadijumos nepiecieSama bérnu
endokrinologa iesaiste. (2.2.5.)

o Ja iepriek§ veiktie izmeklgjumi ir negativi un dzeltes iemesls joprojam nav zinams, tad javeic vél
papildus laboratoriskie izmekléjumi, kas varétu liecinat par vielmainas vai genétisku saslim$anu, tas ir
alfa-1 antitripsina, ceruloplazmina limena), dzelzs un feritina, holesterina frakcijas noteikSana seruma,
vara noteik§8ana diennakts urina (ar vai bez D-penicilamina testu), sviedru prove. (2.2.6.)

o Ja iepriek$ minétie izmekléjumu rezultati izmaintti, paaugstinats laktata vai amonjaka limenis seruma,
vai joprojam nav identificéts dzeltes iemesls, nepiecieSama genétika konsultacija. (2.2.7.)
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Zidaina vecums:
<14 d.v.

Nogaidosa taktika

Steidzami stacionét

Tiesas frakcijas
hiperbilirubinémija

2.1. Diagnostikas algoritms veselibas primaraja aprapé (dzelte) pediatriskajiem pacientiem (0-18g.v.)3*

- Jaunaki par 3 mén.v.

Zidaina vecums:
>14 d.v.

Aholiskas féces?
sk.pielikumu Nr.2
(2.1.3.)

Pamatizmekl&jumi (2.1.2):
v Aknu raditaji (ALAT, ASAT, GGT, SF,

AN NS

Pieteikums
BKUS steidzamibas
rindai
(specialists sazinasies
ar gimenes arstu)
sk.pielikumu Nr.1
(2.1.6)

kop.olbt, albumins)
Nieru raditaji (urinviela, kreatinins)
Pilna asins aina
Koagulogijas profils
Glikémija

Koagulogija: INR>1,5
Hipoglikémija (<2,4 mmol/l)
(2.1.3.)

Dzelte (0-18 g.v.)
(HiperbilirubTnémija)
(2.1.1.)

v

N Y

Steidzami stacionét

Netiesas frakcijas
hiperbilirubTnémija

Dinamiska novéros$ana
(2.1.7.)

Pamatizmeklgjumi (2.1.2.):

Vecaki par 3 mén.v.

Tiesas frakcijas
HiperbilirubTnémija
(21.5.)

Netiesas frakcijas
HiperbilirubTnémija
(2.1.4)

Hematologiskie izmekl&jumi (Hemolize):

Aknu raditaji (ALAT, ASAT, GGT, SF, +  Retikulocitoze

kop.olbt, albumins)

Nieru raditaji (urinviela, kreatinins) v Hematologisko $Gnu morfologija
Pilna asins aina v Paaugstinats LDH limenis
Koagulogijas profils v Haptoglobins

Glikémija

USG védera dobumam (lldz 1g.v.
steidzamibas karta)

Izmaintti rezultati

Bé&rnu hematologa konsultacija

Apsveért pieteikumu
BKUS steidzamibas rindai

Pieteikums
BKUS steidzamibas
rindai
(specialists sazinasies
ar gimenes arstu)
sk.pielikumu Nr.1
(2.1.6)

Neizmaintti aknu funkcijas
raditaji ar epizodisku dzelti

Apsvért par Zilbéra sindromu

Bilirubina Mmenis > 42-51 ymol/L un tie$a frakcija =17 pmal/L
vai

BilirubTna limenis > 85 pmol/L un tiesa frakcija >20 % no kopé&ja limena
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2.2. Diagnostikas algoritms veselibas sekundaraja un terciaraja apripé (dzelte) pediatriskajiem pacientiem (0-18g.v.)":8

Pamatizmekléjumi (2.2.1.):

v Aknu raditaji (ALAT, ASAT, GGT, SF,

kop.olbt, albumins)

Pilna asins aina
Koagulogijas profils
v Glikémija

AR NN

Papildizmekléjumi (2.2.2.):
v Asins gazu raditaji, elektroliti ‘
v Laktats, amonjaka limenis

seruma
v Asins&urina kultiiras

Hipotireoze
Hipopituitarisms
(2.2.5.)

Jaunaki par 3 mén.v.

Nieru raditdji (urinviela, kreatinins)

Infekcija (2.2.4.):

TORCH sindroms
Adenoviruss, Koksaki viruss,
EhovTruss, EBV, CMV, HSV
A, B ,C hepatita viruss

HIV, Parvoviruss,
Treponema pallidum

Tiesas frakcijas
hiperbilirubinémija

‘ USG véd.dobumam
(2.2.3)

Vai izmainas|zults izvadu sistéma?

Saubiga
serologija?

Citi papildizmekléjumi (2.2.6.):

«  Alfa-1 antitripsins
v Dzelzs, ferrifins

+  Holesterins un tas frakcijas

v Sviedru prove

Bémnu infektologa
konsultacija

| Dzelte (0-18 g.v.)

. o Vecaki par 3 men.v.
‘ (HiperbilirubTnémija)

‘ Tiesas frakcijas IZMAINAS pamatizmekléjumos (2.2.1.)
hiperbilirubinémija +  pilna asins aina, ALAT, ASAT, GGT, SF
«  kop.olbt, albumins, urinviela, kreatinins
v koagulogijas profils, glikémija
v USG védera dobumam

Papildizmekléjumi (2.2.2.)

v Asins gazu raditaji, elektroliti

v Laktats, amonjaka imenis seruma
v Asins&urina kultiras

Akartoti! USG véd.dobumam

Citi izmekl&jumi atkaribd no anamnézes,
objektiva vértéjuma un izmekl&umiem

Medikamentu inducéts

USG: izmaintti Zultsceli .
' aknu bojajums

Autoimins hepatits

Citi papildizmeklgjumi (2.2.6.):

v Alfa-1 antitripsins Infekcija (2.2.4.):

Zultscelu atrézija v Ceruloplazmins A, B, C, E hepatita viruss
Zultsvada cista v Varg diennakts urina CMV, EBV, HSV_
«Bieza 2ultsy» sindroms v ?/arté diennakts urina ar D-penicilamina Parvoviruss, Adenoviruss

estu
v Vars seruma
v Dzelzs, ferritins
»  Holesterins un ta frakcijas Saubiga
v Sviedru prove serologija?

Bérnu infektologa
konsultacija

Zultsvada cista
~ Zultsakmeni Genétika konsultacija
«Bieza Zults» sindroms

(2.2.7)

Bilirubina limenis > 42-51 pmol/L un tiesa frakcija >17 pmol/L

Geneétika konsultacija

(2.2.7.)

vai

BilirubTna limenis > 85 pmol/L un tiesa frakcija =20 % no kopé&ja Tmena
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3. Aizdomas par aknu slimibu pieauguso vecuma (vecaki par 18g.v.)

1. lzmekl€jumi veselibas primaraja apripé

Pacientam ar hronisku, fluktugjoSu aknu enzimu pieaugumu (ALAT, ASAT, GGT) vispirms jaizslédz
biezakie sekundarie céloni, Tpasi Zultsakmenu slimiba. lzvérté kliniskos simptomus (sapes labaja
paribé, dispepsija, dzelte), veic laboratoriskos izmeklgjumus (bilirubins, GGT, sarmaina fosfataze,
transaminazes) un attéldiagnostiku (USG ZultsptSla un Zultscelu izvertéSanai). Ja konstaté
zultsakmenu slimibas pazimes, arsté pamatslimibu. Ja strukturals célonis nav atrasts, turpina
etiologisko mekléjumu. (3.1.1.)

Ja pacientam ir neirologiski vai psihiatriski simptomi, laboratoriski konstatéts pazeminats
ceruloplazmins un pozitiva gimenes anamnéze, javeic vara noteik§ana seruma un diennakts urina, ka
ar jaizverte Kaysera—FleiSera gredzenu klatbitne (oftalmologa konsultacija). Apstiprinajuma gadijuma
pacients nosttams pie hepatologa kada no universitates slimnicam. (3.1.2.)

Ja nav infekciozas vai toksiskas etiologijas, bet saglabajas paaugstinatas aknu transaminazes, javeic
autoimlna hepatita serologiskad diagnostika (ANA, SMA, anti-LKM1, 1gG). Papildus janosaka alfa-1
antitripsina [Tmenis. Ja rezultati ir pozitivi, pacients nosttams pie hepatologa kada no universitates
slimnicam. Ja rezultati ir negativi, tad pacients novérojams un veicami kontroles laboratoriskie
izmekléjumi dinamika. (3.1.3.)

Ja pacientam konstaté paaugstinatu feritina l[imeni un palielinatu transferina piesatinajumu, jaapsver
hereditaras hemohromatozes iespéjamiba. Papildizmekléjumi ietver dzelzs, feritina noteikdanu
seruma, ka arT TIBC un UIBC noteikSanu. Ja apstiprinas aizdomas par hereditdro hemohromatozi, tad
pacients nosttams pie hepatologa kada no universitates slimnicam (HFE géna analize). (3.1.4.)

Pacientiem ar paaugstinatu GGT vai ALP un holestatisku laboratorisko profilu javeic serologiskais
panelis, t.i. AMA (antimitohondrialas antivielas), pANCA, ANA, SMA un IgG4. Pozitivas atradnes
gadijuma pacients nosutams pie hepatologa kdda no universitates slimnicam . Negativu atradnu
gadijuma pacients novérojams un veicami kontroles laboratoriskie izmekl&jumi dinamika. (3.1.5.)

2. Dinamiska novéroSana

Ja ieprieks veiktie izmekléjumi ir negativi, bet aknu transaminazes saglabajas paaugstinatas, turpina
dinamisko novéroSanu ar atkartotu aknu raditaju noteikSanu ik 3—6 ménesus. NovéroSanas intervalu
nosaka péc kliniskas ainas. Ja laboratoriskds izmainas progresé, tad atkartota izveértéSana vai
nosatiSana pie hepatologa kada no universitates slimnicam. (3.1.6.)

3. Konsultacijas universitates slimnica (3.1.7.)

Pozitivu atradnu gadijuma pacients tiek nosutits uz specializétu hepatologijas centru:

o Paula Stradina Kliniskas universitates slimnica, Gastroenterologijas, hepatologijas un uztura
terapijas centrs, Ambulatora dala, talr. 67069280 (darba dienas 8:00-19:00);

o Rigas Austrumu kliniska universitates slimnica, Ambulatora nodala, talr. 67000610 (darba
laiks: P.—C. 7:00-18:00, P. 7:00-17:00).
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3. Diagnostikas algoritms veselibas primaraja aprupé ar aizdomam par aknu slimibu pieauguso vecuma (vecaki par 18g.v.)

Jaizsleédz Zultsakmenu slimiba:
(klTnika, laboratoriskie raditaji, USG)
(3.1.1)

Autoimiinu holestatisku slimibu
serologiskais panelis:
AMA, pANCA , ANA, SMA, IgG4
(3.1.5)

)

Turpinat pacienta novéroSanu,
analtzu kontrole dinamika
vadoties péc kliniskas ainas
(3.1.6.)

Universitates slimnica*
(3.1.7.)

Hroniska, fluktuéjosa

aknu transaminazu paaugstinasanas

ar/bez holestazes

Neirologiski vai psihiatriski simptomi
+
laboratoras pazimes : | ceruloplazmins
+/-
gimenes anamné&zé Vilsona slimiba
(3.1.2.)

()
Gastroenterologa, hepatologa
konsultacija

Universitates slimnica*
(3.1.7.)

(6]
Gastroenterologa, hepatologa
konsultacija

Turpinat pacienta novérosanu,
analizu kontrole dinamika
vadoties péc kliniskas ainas
(3.1.6.)

Autoimina hepatita serclogiskais panelis:

ANA, SMA, anti-LKM1, seruma IgG

+

Alfa-1 antitripsina limenis
(3.1.3)

()

Dzelzs vielmainas traucéjumu laboratoras
pazimes:

1 ferritina Iimenis
+
Ttransferina piesatinajums
Aizdomas par hemohromatozi
(3-1.4)

()
Gastroenterologa, hepatologa
konsultacija

Universitates slimnica*
(3.1.7))

Gastroenterologa, hepatologa
konsultacija

Universitates slimnica*
(3.1.7)

* Paula Stradina Kiiniska universitates slimnica, Gastroenterologijas, hepatologijas un uztura terapijas centrs, Ambulatora dala (Vienotais pieraksta tel. 67069280, darba dienas no
8:00- 19:00); Rigas Austrumu kiTniska universitates slimnica, Ambulatord nodala (vienotais pieraksta tel. 67000610; P.,0.,T.,C. 7:00-18:00, P. 7:00-17:00).
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4. Genétisko un vielmainu slimibu diagnostika

Genétisko un vielmainu slimibu diagnostika nosaka secigu pieeju bérniem ar paaugstinatiem aknu enzimu
(ALAT, ASAT, GGT) vai kreatinkindzes (KFK) raditajiem, kad pastdv aizdomas par iedzimtu vielmainas,
genétisku vai neirologisku patologiju. Tas paredz papildu laboratorisko un genétisko izmekléjumu izvéli atbilstosi
kiiniskajam pazimém, lai identificétu tadas slimibas ka A1AT deficits, Vilsona slimiba, hereditara
hemohromatoze, cistiska fibroze, Alagille sindroms, ka art metabolas un neiromuskularas slimibas.

Pacientiem ar paaugstinatu GGT, paaugstinatam aknu transaminazem (ALAT, ASAT) vai paaugstinatu KFK
tiek veikta: anamnézes ievakSana, kliniska izvertéSana, bazes laboratoriskie izmeklgjumi (ALAT, ASAT, GGT,
KFK, bilirubins, ceruloplazmins, feritins, transferrina piesatindjums, var$ seruma un urina) un attéldiagnostika —
USG vai MRHP Zultscelu un aknu strukttras izvértéSanai.

Ja bazes izmeklgjumi liecina par iesp&jamu vielmainas traucéjumu vai genétisku slimibu, tiek veikti:
aminoskabju noteik§ana asinTs un urina, organisko skabju analize urina un acilkarnitina profils seruma. Sie
izmeklejumi lauj identificét metabolas dekompensacijas ar paaugstinatu laktatu, pazeminatu glikozi un izmainam
aminoskabju un/vai organisko skabju spektra.

Izvertedana tiek veikta atbilstoSi kliniskajam un laboratoriskajam pazimém. Ja ir paaugstinats GGT un
izmainas USG/MRHP (pieméram, aknu vai nieru cistas, Zultscelu paplasinajums), jaapsver: A1AT deficits
(pazeminats A1AT, paaugstinats GGT) — SERPINA1 géna analize; NGS Zultsce|u iedzimtam vai progreséjosam
anomalijam — Caroli slimiba, PGIH.

Ja konstaté izoletu ALAT/ASAT pieaugumu ar specifiskam kliniskam pazimém, jaapsver: cistiska fibroze
(mekonija ileuss, bronhektatiskas izmainas, steatoreja, paaugstinats natrijs sviedru prové) — CFTR géna analize;
Vilsona slimiba (neirologiska iesaiste, psihiski traucéjumi, acu patologija, hemolitiska anémija, samazinats
ceruloplazmins, paaugstinats var§ 24h urind) — ATP7B géna analize; hereditara hemohromatoze (hroniska
artropatija, splenomegalija, neaugliba, augsts feritins un transferrina piesatinajums) — HFE géna analize; Alagille
sindroms (iedzimta sirdskaite, sejas dismorfijas, acu un skriemelu anomalijas) — JAG1 un NOTCHZ2 génu analize
(NGS).

Ja konstatéts ievérojams kreatinkinazes pieaugums, jaizvérté attistibas un muskulu tonusa traucéjumi,
neiromuskulara vajuma pazimes. Tiek veikts attistibas izvértéjums un neiromuskularie izmekléjumi. Péc tam —
NGS izmekléjumi neiromuskularam slimibam.

Ja konstaté laktata pieaugumu, hipoglikémiju vai izmainas aminoskabju vai organisko skabju profila, javeic
NGS izmekléjums metabolam slimibam, kas lauj noteikt retas iedzimtas vielmainas slimibas, pieméram,
mitohondrialas vai peroksisomalas disfunkcijas.

Mérktieciga génu analize tiek veikta, ja kliniska aina norada uz noteiktu slimibu (pieméram, ATP7B,
SERPINA1, CFTR, HFE, JAG1 vai NOTCHZ2). Savukart génu panela analize ar NGS tiek izmantota, lai paraléli
izvértétu vairakus génus, kas saistiti ar Ilidzigu fenotipu — Zultscelu anomalijas, metabolas slimibas vai
neiromuskularas patologijas.
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Paaugstinats GGT 4

USG, MRHP
Ar/bez izmainam biliara
sistéma
Aknu un nieru cistas
—

Paaugstinatas aknu transa

minazes

4.1. Genétisko un vielmainu slimibu diagnostikas algoritms

!

Papildizmekléjumi

v organiskas skabes urina
v Acilkarnitins seruma

v aminoskabes asinis un urina

Mérktieciga génu analize

—> Paaugstinats KFK

jumi: Geénu panela anahze ar NGS

Attistibas izvértgjums,
Neiromuskulari

Plausu emfizéma
Bronhektatiska slimTba
>30 g.v
A1AT | GGT 7

l

A1AT deficits
SERPINA1 génu

analize

P /

NGS Zultscelu iedzimtam vai

progresgjo$am anomalijam:
Caroli slimiba, PGIH

Mekonija lieuss
Bronhektazes
Steatoreja
TNa sviedru prové

!

Cistiska fibroze

izmeklgjumi
Neirologiska iesaiste Hroniska artropatija ledzimta sirdskaite Metabolas
Psihiski trauc&jumi Splenomegalija Acu patologija dekompensacijas

Acu patologija
Hemolitiska anémija
Ceruloplazmins |

vara [Tmenis 24h urina 1

Neaugliba

Feritins 11

transferina
piesatinajums

Skriemelu iedzimta anomalija
Sejas pazime
Citas iedzimtas anomalijas
GGT 1

Laktats 1, glikoze |,
izmainas aminoskabju
unfvai organisko skabju
spektra

l

Vilsona slimiba

ATP7B géna analize

l

Heriditara
hemohromatoze
HFE géna analize

v

Alagille sindroms

NGS: JAGT un NOTCH2 géna

analize

'

NGS izmeklgjums metabolam

slimibam

NGS izmekl&jumi
neiromuskularam
slimibam
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Pielikums Nr.1 Pieteikums BKUS steidzamibas rindai

www.bkus.lv > Profesionalu portals

Jautajumi pieteikumam BKUS steidzamibas rindai

1.

2,

3.

Simptomi:

DOAdas dzelte

OAcu skléru dzelte
OTumss urins
OAholiskas féces
OAdas nieze
OMeteorisms

OSlikta dasa/vemSana

ONogurums

Pielikumi

Autorizacija Nosatijumi

Aizpildit
steidzamibas rindas nosutijjumu

(lagums atbild&t uz mérkétu problému
jautdjumiem, sk.zemak)

[OOFiziskas attistibas atpaliciba (mazs augums, I€éns svara pieaugums vai zudums)

OAdas hematomas bez zinama iemesla
ODrudzis

ONeirologiski simptomi

Anamnéze:

OSimptomu ilgums

OJaundzimuS$ajiem, zidainiem dzelte > 2 nedélas

OAknu slimibas gimenes anamnézé, kada?

; kam?

Oligstosi medikamentu lietoSana (vairak ka 1ménesi), kadi?

OUztura bagatinataju lietoSana, kadi?

OCelojums arpus valsts pédéjos 3 ménesus, kur?

Objektivais vertéjums

ODzelte

OHepatomegalija ( cm)
OSplenomegalija

[OLiels védera apjoms/ascits

OAknu “zvaigznites”/palmara eritéma

[OAuguma un svara parametri

Izmekléjumi (atzimét, vai veikts un izmainas)
OALAT, ASAT

OSF, GGT

COAlIbumins

OProtrombins/INR

OPilna asins aina

OGlikemija

OVirusu hepattti

OEBV, CMV, HSV

JUSG védera dobumam
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Pielikums Nr.2 Fé€u krasu vértéjuma karte zidainiem®

Izmainita fécu krasa
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