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CLINICAL MANIFESTATION OF HEMORRHAGIC SYNDROME IN

PATIENTS WITH LIVER CIRRHOSIS
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Summary

This study included 75 patients with liver cirrhosis. We analyzed the clinical manifestations of hemorrhagic syndrome in patients with liver cirrhosis. It
was observed that the hemorrhagic syndrome was manifested frequently by epistaxis. Clinical manifestations of hemorrhagic syndrome were reunited
frequently in cirrhotic Child-Pugh stage B and C patients, which demonstrates an obvious alteration of synthesis function of the liver with the evolution of
the disease. Also hemorrhagic syndrome was met with a higher frequency in cirrhosis patients of viral etiology C.

Keywords: liver cirrhosis, hemorrhagic syndrome.

Pe3iome

WccnegoBanme 6bino npoBesieHo Npu aHanu3e AaHHbIX 75 GONbHBIX ¢ LMPPO30M MEUeHu, y KOTOPbIX HAOMOAANNCh KNUHUYECKIe NPOABNEHNA reMop-
paruyeckoro CUHAPOMa. bbino oTMeueHo, UTo CaMbiM YacTbIM MPOABNEHMEM FeMOpParuyeckoro CUHAPOMa 0Ka3anuch HOCOBble KpoBOTeueHus. Yalue
BCEro remopparuueckue NposiBneHns Habmoganuco y 6onbHbix ¢ Luuppo3om ctagu Child-Pugh B n C, uto MoXeT (BMAETENbCTBOBATD 00 0UEBUAHBIX
U3MeHeHNAX GYHKLMN CMHTE3a Nedenu. Takike remopparuyeckuii C{HAPOM yalue Habniaanca y NauueHToB ¢ LUPPO30M neyeHu BUpycHoii stuonorum C.

KnioueBble cnosa: LUppo3 neyeHu, FEMOppaFM‘IeCKMVI CUHApOM.

Actualitatea temei. Ciroza hepatica este stadiul final comun
al diverselor leziuni hepatice cronice si progresive, care din
punct de vedere morfologic se caracterizeaza prin fibroza difuza
si dezorganizarea arhitectonicii ficatului cu formarea nodulilor
de regenerare [1, 3].

Conform datelor OMS pe parcursul ultimilor 20 de ani
mortalitatea prin cirozd hepaticd este in continua crestere [4].

Conform datelor statisticii oficiale a RM (Centrul
Stiintifico-Practic de Sédnatate Publica si Management Sanitar)
morbiditatea si mortalitatea prin cirozd hepaticd este in
continui ascensiune. In RM mortalitatea prin cirozi hepatica
si hepatite virale ocupa locul 3 printre cauzele de deces dupa
afectiunile cardiovasculare si neoplasme. Actualmente conform
datelor Institutiilor Internationale, RM se afla pe primul loc in
lume dupa mortalitatea prin ciroza hepatica.

Insuficienta hepaticd si sindromul hemoragic reprezintd
cele mai severe complicatii ale cirozei hepatice, constituind si
cauzele de deces la acesti pacienti [2]. Insuficienta hepatica este
rezultatul disparitiei progresive a parenchimului ficatului pe de
o parte si sunturile portosistemice pe de alta parte, care conduc
la depésirea unui prag critic de functionare a celulelor hepatice
in masi [6, 7, 8, 12, 13].

O modificare importanta ce frecvent insoteste ciroza, iar in
stadii tardive determind gravitatea complicatiilor aparute, este
sindromul hemoragic. Cel mai frecvent aceste modificari pot fi
exprimate prin: epistaxis, gingivoragii, echimoze, manifestari

a vasculitei hemoragice secundare sau hemoragii din vasele
esofagiene dilatate.

Hepatocitul este locul de sintezd a majorititii factorilor
implicatiin coagularesifibrinolizd,iar celulelereticuloendoteliale
joacd un rol activ in clearance-ul endotoxinelor, a produsilor de
degradare a fibrinei si a altor factori care contribuie la balanta
sistemului hemostatic. Dereglarile hemostazei la pacientii cu
cirozé hepaticd pot determina riscul sangerarii si conventional
constituie markeri pentru aprecierea gravitatii bolii. Aceste
anomalii sunt determinate atat de modificari ale numaérului sau
functiei trombocitelor, cét si de accentuare a fibrinolizei sau
de deficite ale sintezei factorilor de coagulare. Aceste defecte
pot fi initial latente, asimptomatice, dar pe masura progresarii
patologiei hepatice creste riscul aparitiei unei sangerari [9].
Séngerarea scade volumul circulant de singe, ceea ce duce la
inrautatirea perfuziei si hipoxiei tesuturilor si la dezvoltarea
hipoxemiei organelor. Ficatul este unul dintre cele mai sensibile
organe la hipoxie. Dereglarea circuitului sanguin in ficat in caz
de hemoragie duce la dereglarea tuturor proceselor metabolice
si inrdutétesc starea functionala a ficatului, se formeaza un cerc
vicios intre modificdrile hemodinamice si starea functionala a
ficatului [2].

Pronosticul cirozei hepatice este nefavorabil. 5-10% dintre
pacientii cu cirozi hepatica se decompenseazi intr-un an, iar
rata de supravietuire la 5 ani de la prima decompensare este de
20%. In ultimii 20 de ani s-au realizat progrese in managementul
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complicatiilor fatale ale cirozei hepatice, cum ar fi hemoragia
digestiva superioara prin efractia varicelor esofagiene sau
carcinomul hepatocelular §i acest lucru ar putea modifica
considerabil supravietuirea pacientilor cu ciroza hepatica [13].
Cresterea pe scard largd a numarului de pacienti cu ciroza
hepaticd cu decompensare clinica evolutiva este cea maifrecventa
cauzd a sindromului hemoragic, precum si neinvestigarea
in totalitate a manifestarilor clinice, evolutia, diagnosticul si
pronosticul sindromului hemoragic la acesti bolnavi determina
actualitatea, scopul si obiectivele lucriri prezentate.

Scopul studiului
Evaluarea manifestarilor clinice ale sindromului hemoragic
la pacientii cu ciroza hepatica.

Obiectivele studiului

v Studierea sindroamelor clinice la pacientii cu cirozd
hepaticé in functie de stadiul bolii.

v Aprecierea frecventei sindromului hemoragic la pacientii
cu ciroza hepatica.

v Studierea manifestdrilor clinice ale sindromului
hemoragic la pacientii cu ciroza hepatica in functie de stadiul
bolii.

v Studierea manifestdrilor clinice ale sindromului
hemoragic la pacientii cu cirozd hepatica in functie de etiologia
bolii.

v Estimarea dimensiunilor varicelor esofagiene cu ajutorul
FEGDS la pacientii cu ciroza hepaticd in functie de stadiul
Child-Pugh.

Material si metode

Lotul de studiu a fost constituit din 75 pacienti cu ciroz
hepaticd de diferita etiologie si in diferit stadiu al bolii.
Materialul a fost selectat consecutiv la baza IMSP Spitalului
Clinic Republican in sectia hepatologie. 46,7% (35 pacienti)
au constituit subiectii de gen masculin si 53,3% (40 pacienti)
au fost femei. Varsta medie a constituit 54,48 + 1,21 ani (intre
19 si 76 ani). Selectarea materialului s-a efectuat in baza unui
chestionar stabilit primar care a inclus date anamnestice, clinice
si rezultatele investigatiilor efectuate la pacienti.

In scopul stabilirii diagnosticului au fost utilizate
urmdtoarele metode:

« Examenul obiectiv a pacientilor pentru determinarea par-
ticularitatilor sindroamelor clinice prezente la pacientii inclusi
in studiu;

o Investigarea sindroamelor paraclinice de baza in cadrul
patologiilor hepatice: citolitic (ALT, AST), de colestaza
(fosfataza alcalina, bilirubina, gama-GTP), de insuficienta a
functiei de sintezd (albumina sericéd, indicele protrombinic,
timpul protrombinic), imunoinflamator (leucocitelor si VSH).

o Pentru aprecierea gradului de hipersplenism s-a efectuat
cercetarea numericd a trombocitelor, leucocitelor si eritrocitelor.

o Marcherii virusurilor hepatice: HBs Ag, anti-HBs Ag,
anti-Hbcor sumar, anti-HCV, anti-Delta, in scopul precizarii
etiologiei cirozei hepatice.

o Instrumentale: Eco-organelor cavititii abdominale, Eco-
Doppler a vaselor sistemului portal, FEGDS.

(Investigatiile date au fost analizate in scopul determindrii
diagnosticului, aprecierii etiologiei si stabilirii stadiului
patologiei conform clasificarii Child-Pugh).

Analiza datelor a fost realizata utilizdnd programele EXCEL
si SPSS 20.0 (IBM SPSS ) cu ajutorul functiilor si modulelor
acestor programe.

Rezultatele obtinute:

Materialul studiului a constituit 75 de pacienti cu cirozi
hepatici de diferita etiologie si diferit stadiu al bolii. In urma
analizei efectuate s-a obtinut urmétoarele rezultate (Tabelul 1):

Tabelul 1
Repartizarea pacientilor in functie de sex si stadiul bolii conform clasificdrii Child-
Pugh

Stadiul Total Femei Barbati
Child-Pugh (n=40) (n=35)
A 23 pacienti (30,7%) | 16 pacienti (69,6%) | 7 pacienti (30,4%)
B 38 pacienti (50,7%) | 17 pacienti (44,7%) | 21 pacienti (55,3%)
C 14 pacienti (18,6%) 7 pacienti (50%) 7 pacienti (50%)

Conform sarcinilor stabilite au fost analizate sindroamele
clinice (asteno-vegetativ, dispeptic, dolor, ascita, hemoragic,
splenomegalie, hepatomegalie) prezente la pacientii inclusi
in studiu. Analiza rezultatelor clinice a atestat prezenta
urmatoarelor sindroame clinice in lotul de studiu: splenomegalie
71 cazuri (94,6%), hepatomegalie 70 cazuri (93,3%), sindromul
asteno-vegetativ 65 cazuri (86,7 %), dolor 54 cazuri (72 %),
sindromul hemoragic 41 cazuri (54,7%), dispeptic 41 cazuri
(54,7 %), ascita 32 cazuri (42,7 %) (Tabelul 1).

Figura 1. Reprezentarea graficd a sindroamelor clinice prezente la pacientii din
lotul de studiu in functie de scorul Child-Pugh

Efectudnd analiza manifestdrilor clinice ale sindromului
hemoragic prezente la pacientii cu ciroza hepaticé s-a determinat
cé cel mai frecvent s-a manifestat prin epistaxis 53,63%, urmat
de epistaxis asociat cu gingivoragii 17,07%, apoi hemoragiile
din varice 12,19%, iar vasculita si echimozele s-au intalnit cu o
frecventd mai mica.

Ulterior am efectuat analiza manifestdrilor clinice ale
sindromului hemoragic in corelatie cu scorul Child-Pugh
(Figura 2).
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Figura 2. Manifestdrile clinice ale sindromului hemoragic in functie de scorul
Child-Pugh

Manifestérile clinice ale sindromului hemoragic s-au
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intalnit cu o frecventd mai inalta in stadiul Child-Pugh C, ceea
ce demonstreazd o alterare vadita a functiei de sinteza a ficatului
odata cu evolutia bolii.

S-a analizat prezenta manifestarilor clinice ale sindromului
hemoragic la pacientii studiati in functie de etiologia cirozei
hepatice, astfel manifestarile clinice ale sindromului hemoragic
s-au intalnit cu o frecventd mai mare la pacienti cu ciroza
hepaticd de etiologie virald C in 47,36%, urmatd de etiologia
alcoolica asociatd cu cea virala unde manifestérile clinice ale
sindromului hemoragic s-au intalnit in 45,45%, urmate de
celelalte etiologii (Tabelul 2). Prezenta manifestarilor clinice
ale sindromului hemoragic cu frecventd mai inaltd la pacientii
cu ciroza hepatica de etiologie virala C se explica prin faptul
céd la acesti pacienti se include si cel de-al treilea mecanism
de dezvoltare a trombocitopeniei, se formeazd autoanticorpi
impotriva antigenelor de suprafatd a trombocitelor care
declanseazé distrugerea rapida a acestora [10].

Tabelul 2

Manifestdrile clinice ale sindromului hemoragic in functie de etiologia cirozei hepatice.
Etiologie Epistaxis ;’:";It::::;l Hemoragie din varice Gingivoragii Echimoze Vasculita
Virala B 28,57% 4,76% 4,76% 4,76% - -
Virala C 36,84% 5,26% 5,26% - - -
Virala mixta 13,88% 8,33% 2,77% 2,77% 2,77% 5,55%
Alcoolica+virala 9,09% 9,09% 9,09% 9,09% 9,09% -
Alta etiologie 23,07% - 7,69% - - -

Sindromul hemoragic reprezinta o complicatie frecventd
cu potential letal crescut pentru pacientii cu cirozd hepatica,
ea producandu-se in 70-90% din cazuri prin efractia varicelor
esofagiene. Un rol important in aparitia manifestarilor
gastrointestinale i hemoroidale ale sindromului hemoragic il
au dimensiunile varicelor determinate cu ajutorul FEGDS.

Tabelul 3
Prezenta varicelor esofagiene la pacientii din lotul studiat
Nr. cazuri Procente
Varice grl 32 42,7%
Varice grll 32 42,7%
Varice grlll N 14,7%
Tabelul 4
Dimensiunile varicelor esofagiene si aprecierea coreldrii lor cu scorul Child-Pugh
Scorul Varicele gr Il
Child-Pugh A 2 cazuri (8,7%)
Child-Pugh B 6 cazuri (15,8%)
Child-Pugh C 3 cazuri (21,4%)

In studiul nostru varicele de gradul III cel mai frecvent s-au
intalnit in stadiul Child-Pugh C, aceasta ne vorbeste despre
posibilitatea aparitiei unei hemoragii digestive cu o frecventd
mai inalta la pacientii din stadiul Child-Pugh C, decat Child-
Pugh A sau B (Tabelul 3, 4).

Discutii
In rezultatul cercetirilor efectuate s-a determinat frecventa

manifestarilor clinice ale sindromului hemoragic prezente la
pacientii cu ciroza hepatica. Sindromul hemoragic este prezent
la pacientii cu ciroza hepatica si denotd o crestere a frecventei
odatd cu avansarea procesului patologic. Frecventa aparitiei
sindromului hemoragic in cadrul cirozei hepatice este dictata
de mai multe cauze:

v Reducerea sintezei factorilor de coagulare din cauza
insuficientei hepatice si deficitului de vitamina K;

v Producerea unor proteine anormale sau disfunctionale;

v Are loc cresterea activititii fibrinolitice din cauza
reducerii sintezei inhibitorilor fibrinolizei;

v Apar anomalii trombocitare de ordin numeric si
functional [5, 11].

Concluzii

/ In lotul de pacienti studiati s-a atestat prezenta
urmatoarelor sindroame clinice: sindromul asteno-vegetativ
65 cazuri (86,7%), dispeptic 41 cazuri (54,7%), dolor 54 cazuri
(72%), ascita 32 cazuri (42,7%), sindromul hemoragic 41 cazuri
(54,7%), hepatomegalie 70 cazuri (93,3%), spenomegalie 71
cazuri (94,6%). Acestea se intdlnesc cu o frecventd mai inalta
in stadiul Child-Pugh C, ceea ce demonstreaza agravarea stérii
generale a pacientilor odata cu evolutia bolii.

v Manifestarile clinice ale sindromului hemoragic s-au
intalnit in 41 cazuri (54,7%). Cea mai frecventd manifestare
a sindromului hemoragic in studiul nostru s-a dovedit a fi
epistaxisul 22 cazuri (53,65%), fiind urmat de epistaxis asociat
cu gingivoragii 7 cazuri (17,07%), apoi hemoragiile din varice 5
cazuri (12,19%).

v Sindromul hemoragic s-au intalnit cu o frecventd mai
inaltd in stadiul Child-Pugh C, ceea ce demonstreaza o alterare



Ata .Nr.2(59),2016 Conferinta Nationald "Actualititi in gastroenterologie si hepatologie” 25

Medica

vaditd a functiei de sinteza a ficatului odata cu evolutia bolii.

v Manifestarile clinice ale sindromului hemoragic s-au
intalnit cu o frecventa mai mare la pacientii cu cirozi hepaticd
de etiologie virala C, urmatd de CH de etiologie alcoolicd+virala.
La pacientii cu cirozé hepatica de etiologie virald B si in ciroza
hepatica de etiologie mixté frecventa sindromului hemoragic a

fost mai joasa.

v Varicele esofagiene de gradul III au fost prezente in 11
cazuri (14,7%), cel mai frecvent s-au intilnit in stadiul Child-
Pugh C, aceasta indicd posibilitatea unei hemoragii cu o
frecventa mai inaltd la pacientii din stadiu Child-Pugh C.
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REZULTATE S1 DISCUTII PRIVIND EVOLUTIA TROMBOZEI DE
VENA PORTA LA BOLNAVUL CIROTIC SPLENECTOMIZAT

RESULTS AND DISCUSSIONS ABOUT THE EVOLUTION OF PORTAL
VEIN THROMBOSIS IN PATIENTS WITH LIVER CIRRHOSIS AND

SPLENECTOMY

PE3YJIbTATblI U OBCYXXAEHUA 3BOJIIOLLA TPOMBO3A BOPOT-
HOW BEHbI Y BOJIbHbIX LMPPO30M CO CMIJIEHOKTOMUEN
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Summary

This retrospective study presents the results of a therapeutic approach of patients with liver cirrhosis and portal vein thrombosis (PVT) after splenectomy.
This is the result of many years of research focused on the problem of selecting the optimal program of diagnosis and treatment of patients with PVT in
this category of patients. The results of this research showed that treatment of such kind of postoperative complications should be constantly changed
depending on dlinical and/or biological signs of disease and ultrasound data of portal hemodynamic assessment scale. The usage of combined therapy
on operated patients with liver cirrhosis, in conditions of PVT, requires an individual approach, is safe and may improve the prognosis and quality of life of

patients.
Keywords: cirrhosis, portal vein thrombosis, splenectomy



