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REZUMAT

Introducere. Riscul rezultatelor perinatale nefavorabile crește semnificativ la gravidele cu colestază intrahepat-
ică de sarcină. Studiul a avut ca scop evaluarea și analiza comparativă a particularităților de evoluție a sarcinii și 
nașterii, a incidenței și structurii morbidității perinatale la femeile cu colestaza gravidarum.
Material și metode. La baza lucrării a stat studiul prospectiv a 90 de paciente cu vârsta cuprinsă între 19 și 43 de 
ani, divizate în două loturi în funcție de complicația sarcinii cu colestaza gravidarum. Cercetarea a fost realizată 
prin anchetarea participantelor și studierea documentației medicale. Datele statistice au fost prelucrate prin in-
termediul programului SPSS 21. Pentru compararea variabilelor categoriale, pe loturi, a fost aplicat testul χ² fără 
corelația Yates’.
Rezultate. La femeile sarcina cărora s-a complicat cu colestază intrahepatică de sarcină s-a constatat creșterea in-
cidenței nașterilor premature, a ratei operațiilor cezariene, necesitatea aflării îndelungate în staționar. La evaluarea 
nou-născuților s-au diagnosticat patologii neonatale, precum creșterea ratei detresei respiratorii la copiii născuți de 
la mame sarcina cărora s-a complicat cu colestaza gravidarum, sporirea numărului copiilor care necesită îngrijiri 
mai îndelungate în diferite secții clinice pentru nou-născuți, comparativ cu lotul de control.
Concluzii. În studiul prezent a fost demonstrată acțiunea nefavorabilă a colestazei gravidarum asupra rezultatelor 
perinatale prin creșterea ratei de prematuritate, a detresei respiratorii a nou-născutului, a operației cezariene, ceea 
ce este în corelație cu datele din literatura de specialitate.
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INTRODUCERE

Colestaza intrahepatică de sarcină (CIS) este o patolo-
gie hepatică caracteristică sarcinii cu o incidența de 0,5-
1% la nivel mondial [1]. Debutul colestazei gravidarum 
este caracterizat prin apariția pruritului cutanat locali-
zat pe palme și pe tălpi, cu o tendința de răspândire pe 
toată suprafața corpului [2]. Printre simptomele clinice 
ale colestazei intrahepatice de sarcină se numără icterul 
tegumentelor, colorația intensă (brună) a urinei, palid-
itatea maselor fecale, steatoreea, însă acestea sunt rare. 
Totodată, până în prezent rămâne controversată între-
barea ce are loc mai întâi: apariția simptomelor clinice 
sau a schimbărilor în rezultatele testelor funcționale 
hepatice (TFH) și ale acizilor biliari [2, 3]. Primele 
simptome ale CIS, în majoritatea cazurilor, apar spre 
sfârșitul trimestrului II de sarcină, însă în literatura de 
specialitate sunt descrise cazuri de debut timpuriu al 
CIS – la a 11-a săptămână de gestație [4].
În majoritatea cazurilor, colestaza gravidarum are un 
prognostic benign pentru sănătatea mamei, simptome-
le clinice se rezolvă rapid după naștere, nivelurile TFH 
revin la normă în 2-4 săptămâni post-partum [2, 5]. Cu 

toate acestea, în literatura de specialitate sunt descrise 
cazuri de persistență a schimbărilor în TFH până la 82 
de săptămâni după naștere [2, 6, 7]. Dacă pruritul și en-
zimele hepatice crescute persistă mult timp în perioada 
post-partum, pacienta trebuie să fie investigată cu pri-
vire la bolile hepatice cronice, având în vedere predis-
punerea înaltă pentru colelitiază, ciroză și alte tulburări 
hepatobiliare [7-9]. 
Criteriul de diagnostic crucial în CIS rămâne aprecierea 
nivelului seric al acizilor biliari (AcB). Astfel, patologia 
cercetată este clasificată de către autori în funcție de 
nivelul AcB în:

• CIS de grad ușor (AcB 10–39 μmol/l); 
• CIS de grad mediu (AcB 40–99 μmol/l);
• CIS de grad sever (AcB ≥100 μmol/l) [10].

Clasificarea menționată este importantă pentru apre-
cierea riscului de morbiditate și/sau mortalitate mater-
no-fetală, inclusiv pentru stabilirea conduitei obstet-
ricale. Astfel, autorii unui studiu sugerează creșterea 
rezultatelor fetale nefavorabile odată cu creșterea 
acizilor biliari serici materni cu fiecare µmol/l mai mult 
de 40 µmol/l [11]. Același studiu indică rezultate peri-
natale relativ favorabile la pacientele cu nivelul acizilor 
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biliari serici mai mic de 40 µmol/l, însă monitorizarea 
strictă în dinamica a nivelurilor acizilor biliari serici 
și a TFH nu previne categoric suferința fetală acută și 
moartea intrauterină a fătului [12]. 
Problema managementului pacientelor cu colestaza 
gravidarum rămâne actuală. În literatura de speciali-
tate persistă controverse privind momentul oportun al 
rezolvării sarcinii la femeile cu CIS. Există studii care 
sugerează creșterea ratei decesului intrauterin al fătu-
lui după 37-38 de săptămâni de gestație, fiind necesar 
managementul activ al CIS, fără amânarea nașterii mai 
mult de acest termen [13]. Cu toate acestea, Colegiul 
Regal de Obstetricieni și Ginecologi din Marea Britanie 
susține managementul individualizat pentru femeile cu 
CIS, cu aprecierea riscului de prematuritate și morbidi-
tate, precum și a riscului de moarte antenatală a fătului 
[14].

MATERIAL ȘI METODE DE CERCETARE

Studiul prospectiv a fost realizat la baza Departamen-
tului Obstetrică și Ginecologie al Universității de Stat 
de Medicină și Farmacie Nicolae Testemițanu, la In-
stitutul Mamei și Copilului în perioada anilor 2020-
2021. Cercetarea a fost realizată prin interogarea par-
ticipantelor și studierea documentației medicale (fișa 
medicală de observație obstetricală – formularul nr. 
96/e, fișa medicală a nou-născutului). Fișele medicale 
ale femeilor din ambele loturi au fost analizate prin in-
termediul unei anchete care a inclus întrebări privind 
datele generale despre pacientă, anamneza, evoluția 
sarcinii prezente, modalitatea nașterii, datele despre 
nou-născuți. Diagnosticul de CIS a fost stabilit în baza 
datelor anamnestice, clinice și biochimice.
La baza lucrării a stat studiul a 90 de cazuri, divizate în 
două loturi: 
- Lotul A – 45 de gravide sarcina cărora s-a complicat 

cu colestază intrahepatică de sarcină (lotul de bază); 
- Lotul B – 45 de gravide sarcina cărora nu s-a com-

plicat cu colestază intrahepatică de sarcină (lo-
tul-martor).

Totodată, în studiu au fost incluși copiii născuți de la 
mamele din ambele loturi: 54 în lotul A și 47 în lotul B.
Datele statistice au fost prelucrate prin intermediul pro-

gramului SPSS 21. Pentru compararea variabilelor cat-
egoriale, pe loturi, a fost aplicat testul χ² fără corelația 
Yates’. Un p<0,05 a fost considerat statistic semnificativ.

REZULTATE OBȚINUTE

Valoarea medie de vârstă a participantelor în studiu a 
constituit 31,2±5,4 ani la femeile din lotul A și 28,2±4,8 
ani la cele din lotul B. Vârsta gravidelor a variat în lim-
itele 19-43 de ani, majoritatea femeilor având vârsta 
până la 35 de ani: 34 femei în lotul A (75,5%) versus 41 
în lotul B (91,1%). 
La gravidele din lotul A, sarcina multiplă s-a înregistrat 
în 7 cazuri (15,6±5,1%), dintre care 5 sarcini (71,4%) cu 
duplex și 2 (28,6%) cu triplex. În lotul-martor sarcina 
multiplă s-a constatat la 2 gravide (4,4±2,4%), în ambe-
le cazuri fiind o sarcină gemelară.
Pentru evaluarea particularităților evoluției sarcinii și 
a nașterii la femeile din loturile de cercetare, au fost 
studiate: valorile testelor funcționale hepatice, acuzele 
participantelor, durata internării în staționar, termenul 
și modalitatea de finalizare a sarcinii.
Pentru confirmarea diagnosticului și aprecierea severității 
colestazei de naștere, a fost apreciat nivelul acizilor biliari. 
Astfel, valoarea medie a AcB în lotul A a constituit 39,9±6,0 
µmol/l, în lotul B – 3,4±0,2 µmol/l. Este de menționat că 
nivelele AcB în lotul A au variat între 10 și 149,7 µmol/l, 
astfel: CIS de grad ușor s-a stabilit în 28 (62,2±8,1%) de 
cazuri, CIS de grad mediu – la 13 (28,9±7,3%) femei, CIS 
de grad sever – în 4 (8,9±4,1%) cazuri. Totodată, au fost 
apreciate nivelele TFH la femeile incluse în studiu, valorile 
medii fiind prezentate în tabelul 1.
Au prezentat interes acuzele gravidelor incluse în studiu 
cu scopul aprecierii simptomelor constituționale, pre-
cum inapetența, voma, care în consecință pot cauza 
malabsorbție sau un aport insuficient de nutrienți. Con-
form datelor obținute în urma studiului desfășurat, în 
lotul A s-a constatat că 5 (11,1±4,5%) femei au acuzat 
inapetență și alte 5 (11,1±4,5%) au raportat vome. În lo-
tul B, o gravidă (2,2±2,3%) a prezentat inapetență. Toto-
dată, nu s-au depistat cazuri de steatoree în studiul dat. 
Durata totala a internării în staționar a femeilor sarcina 
cărora s-a complicat cu CIS (lotul A) a variat în limitele 
3-53 de zile, cu durata medie de 15,2±1,6 zile, versus lo-

Tabelul 1.Valorile medii ale testelor funcționale hepatice apreciate la femeile incluse în studiu
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tul B, în care durata totală a internării în staționar a var-
iat în limitele 2-19 zile, durata medie a internării consti-
tuind 6,6±0,6 zile. Este de menționat că participantele 
din lotul A au necesitat numeroase reinternări în stațio-
nar pentru monitorizare și tratament. Astfel, au fost re-
internate de două sau de mai multe ori 21 (46,6±7,0%) 
de gravide din lotul A și 8 (17,8±5,6%) din lotul B.

La analiza datelor obținute s-a constatat o incidență în-
altă a nașterii premature printre gravidele sarcina căro-
ra s-a complicat cu CIS (lotul A), deși în ambele loturi 
s-a înregistrat prevalența nașterii la termen: 31 (68,8%) 
la gravidele din lotul A și 44 (97,7%) la cele din lotul B), 
date prezentate în tabelul 2. 

Tabelul 2. Repartizarea femeilor din loturile de studiu în funcție de termenul și de tipul de finalizare a sarcinii

Tabelul 3. Caracteristica datelor clinice ale nou-născuților incluși în studiu

În lotul B de studiu a prevalat conduita per vias nat-
uralis (41 cazuri, 91,1±4,1%). Rata operației cezariene 
a constituit 46,7% în lotul A versus 20,0% în lotul B. 
Printre indicațiile pentru cezariană în ambele loturi se 
număra: decolarea prematură a placentei normal inser-
ate, placenta previa, prezentația pelviană, insuficiența 
forțelor de contracție, caz rebel la tratament, retard de 

dezvoltare intrauterină a fătului, precum și agravarea 
stării gravidei din lotul de bază.
Analizând datele obținute prin prisma rezultatelor 
perinatale, s-a stabilit că toți copiii din ambele loturi, 
incluși în studiu, s-au născut vii, deci nu a fost înreg-
istrat niciun caz de deces antenatal al fătului. În urma 
analizei masei corporale la naștere a nou-născuților s-a 
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constatat că masa medie a copiilor din lotul A a con-
stituit 2985±582 g versus 3431±556 g în lotul B. Însă 
rata copiilor cu masa la naștere ˂2500 g în lotul A a 
fost mai mare decât în lotul-martor: 11 copii (20,4%) 
și, corespunzător, 2 copii (4,3%), tabelul 3. Posibil, 
acest fapt se datorează ratei înalte a nașterilor prema-
ture și a sarcinilor gemelare la femeile sarcina cărora 
s-a complicat cu CIS (lotul A).Pentru aprecierea stării 
nou-născutului la naștere a fost aplicată evaluarea după 
scorul Apgar la 1 și la 5 minute de viața. În baza datelor 
obținute, s-a constatat că în majoritatea cazurilor starea 
generală la naștere a copiilor incluși în studiu a fost sat-
isfăcătoare. Totodată, în ambele loturi de cercetare au 
fost depistate cazuri de hipoxie intrauterină a fătului, cu 
aprecierea după scorul Apgar la 1 minut cu 4-6 puncte: 
2 (3,7%) în lotul A și 2 (4,3%) în lotul B.
Analizând datele obținute prin prisma morbidității 
perinatale, s-a determinat că diagnosticul de detresă 
respiratorie a fost stabilit la 5 (9,3%) copii născuți de 
gestantele cu CIS, în lotul-martor diagnosticul respectiv 
a fost stabilit la 1 nou-născut (2,1%). Incidența pneu-
moniei congenitale a nou-născutului a constituit 14,8% 
cazuri în lotul A și 2,1% în lotul B. 
A fost analizată durata medie a internării nou-născuților 
în staționar, aceasta constituind 5,4±0,7 zile în lotul A și 
2,7±0,1 zile în lotul B. Pe parcursul cercetării a fost evi-
dențiat faptul că 9 copii (16,7%) din lotul A au necesitat 
îngrijiri în secția Reanimare și terapie intensivă nou-
născuți, comparativ cu lotul B – 1 copil (2,1%). Trans-
ferul la etapa a II-a de îngrijiri perinatale a avut loc în 
10 cazuri (18,5%) în lotul A. Totodată, copiii născuți de 
la mame incluse în lotul B de cercetare nu au necesitat 
transferul la etapa a II-a de îngrijiri perinatale.

DISCUȚII

Datele obținute sunt în concordanță cu datele din liter-
atura de specialitate, care stipulează că colestaza grav-
idarum apare mai des la gestantele cu sarcină gemelară, 
comparativ cu sarcina monofetală (20,9% versus 4,7%) 
[15]. Totodată, în studiul actual numărul sarcinilor 
multiple în lotul-martor nu a depășit incidența medie 
în populația generală [16]. Unii autori sugerează că 
colestaza gravidarum mai des afectează pacientele cu 
vârsta peste 35 de ani [6]. 
Colestaza intrahepatică de sarcină prezintă un risc 
semnificativ pentru făt în ceea ce privește mortalita-
tea perinatală, în cazurile complicate cu această afecți-
une, care ajunge până la 11–20% în cazurile netratate. 
Morbiditatea și mortalitatea perinatală este cauzată de 
nașterea prematură, detresa respiratorie și lichidul am-
niotic meconial [17]. O revizie sistematică care a inclus 
13 studii supuse metaanalizei sugerează că nu există o 
diferență semnificativă în numărul deceselor intrauter-
ine ale fătului la femeile sarcina cărora s-a complicat 
cu CIS, comparativ cu populația generală. Totodată, 
aceeași revizie a literaturii indică existența riscului 

mai mare a nașterilor premature la femeile cu CIS și 
creșterea ratei operației cezariene în acest grup [18]. 
Reid și al. au raportat o incidență a nașterilor prema-
ture de 36%, însă, conform datelor lui Saleh M.M. și al., 
aceasta crește până la 44% la femeile sarcina cărora s-a 
complicat cu CIS [18]. Comparativ cu studiile citate în 
lucrare, studiul nostru a demonstrat o rată a nașterilor 
premature de 31,2% în cazurile în care sarcina s-a com-
plicat cu CIS.
Rosales C. et al., similar rezultatelor studiului de față, 
sugerează creșterea ratei operației cezariene la femeile 
sarcina cărora s-a complicat cu CIS, constituind până 
la 36% în studiul menționat [19]. Acest lucru poate fi 
explicat prin mai multe variabile, inclusiv prin rata în-
altă a nașterilor premature, eventualele evenimente in-
tra-partum, inclusiv prin anomalii cardiotocografice și 
rata înaltă a lichidului amniotic meconial în sarcinile 
complicate cu colestaza gravidarum [18].
Datele studiului metaanalitic privind efectul CIS asupra 
masei nou-născuților sugerează că greutatea la naștere 
a copiilor născuți de la mame cu CIS a fost mai mică 
decât în grupul de control. Mai mult decât atât, debu-
tul timpuriu al CIS s-a asociat cu o masă mai mică la 
naștere decât în cazurile cu debut tardiv al patologiei 
cercetate [20]. În urma studiului efectuat recent de că-
tre Arthuis C. et al. (2020) a fost constatată o greutate 
medie la naștere de 3082 g în lotul de studiu și de 3350 
g în lotul de control (P <0.001), ceea ce este în corelație 
cu datele studiului de față [10]. 
Cercetările au arătat că există un risc înalt de sindrom 
de detresă respiratorie (SDR) la făt, fie în cazurile de 
inducere a travaliului, fie în cazurile rezolvate prin op-
erație cezariană, indiferent de termenul de gestație. De 
asemenea, există unele date ce sugerează că SDR neona-
tal în CIS poate fi o consecință a procesului patologic al 
afecțiunii cercetate [21]. Conform datelor prezentate de 
Arthuis C. et al. (2020), precum și celor obținute de noi, 
în CIS crește rata SDR la nou-născut, comparativ cu 
lotul de control. În studiul menționat, rata sindromu-
lui de detresă respiratorie s-a întâlnit în 17,1% cazuri 
în care sarcina s-a complicat cu colestaza gravidarum, 
comparativ cu 4,6% cazuri în lotul de control. Totodată, 
în același studiu a fost apreciat scorul Apgar la 5 minute 
de viața, acesta fiind < 7 puncte la 2,9% copii născuți de 
la mame cu CIS, comparativ cu 0,5% cazuri în lotul de 
control [10].

CONCLUZII

La studierea particularităților de evoluție a sarcinilor, 
s-a constatat că rata complicațiilor la gravidele cu CIS 
este mai mare, comparativ cu cele din lotul-martor. 
Cercetarea efectuată prezintă date despre particular-
itățile nașterii la femeile sarcina cărora s-a complicat cu 
CIS. Astfel, la gestantele cu colestaza gravidarum crește 
semnificativ rata nașterilor premature, comparativ cu 
lotul de control. Se atestă majorarea ratei operațiilor 
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cezariene în lotul de studiu, în special din contul inter-
vențiilor chirurgicale efectuate în mod urgent.
Studiul desfășurat a demonstrat că CIS are un impact 
negativ asupra stării nou-născutului, ce se caracter-
izează prin creșterea ratei morbidității fetale, inclusiv 
din cauza incidenței înalte a SDR și pneumoniei con-
genitale a nou-născutului. 
Studiul realizat evidențiază particularitățile de evoluție 
ale sarcinii și nașterii la femeile cu CIS, fapt ce ar per-
mite alegerea tacticii adecvate de management medical 
și obstetrical al patologiei cercetate. 
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