aproximativ 50% dintre cazuri raman neclasificate
[1, 2]. Performanta APRI este variabild printe studiile
privind hepatita C: sensibilitatea variaza intre 41% si
91%, specificitatea — intre 47% si 95% pentru fibroza
semnificativa; pentru ciroza, sensibilitatea variaza
intre 38,4% si 65,8%, specificitatea - intre 86,7% si
93% [1, 10].

Sursele stiintifice relateaza ca testul FIB-4 a
permis identificarea corecta a pacientilor cu fibroza
severa (F3-F4) si cu ciroza [10]. Un index <1.45 a avut
o valoare predictiva negativa de 94,7% in excluderea
fibrozei severe, cu o sensibilitate de 74,3%, pe cand
un scor mai mare de 3,25 a demonstrat o valoare
predictiva pozitiva de 82,1% in a confirma fibroza
semnificativa (F3-F4), cu o specificitate de 98,2%
[7, 10]. De asemenea, Fib-4 a fost corelat strans cu
rezultatele Fibrotestului pentru scoruri <1,45 sau
>3,25 (kappa =0.561, P < 0.01) [4, 10].

Calculand scorul FIB-4 la pacientii din studiul
nostrum, am constatat ca 90% cazuri din primul grup
(FO-F1) au valori <1,45, ceea ce sugereaza absenta
fibrozei severe, si invers, toti pacientii din grupul F4
au un scor mai mare de 1,45, corespunzator fibrozei
avansate, 75% din ei au prezentat FIB-4 >3,25 carac-
teristic pentru ciroza hepatica (vezi tabelul). Totodata,
se observa o discordanta intre gradul de fibroza
F2-F3 determinat prin Fibroscan si valoarea scorului
FIB-4, care este mai mic de 1,45 si exclude fibroza.
Astfel, putem sa spunem ca acesta a aratat o buna
performanta pentru excluderea fibrozei semnifica-
tive si detectarea fibrozei severe si chiar mai inalta
pentru diagnosticul de ciroza, dar este mai putin
concludent pentru stadiile intermediare de fibroza.
Asadar, pentru valori in afara intervalului 1,45-3,25,
FIB-4 este un scor simplu, sigur si ieftin de evaluare
a fibrozei hepatice, dovedindu-se concordanta lui cu
rezultatele obtinute prin Fibrotest.

Concluzii

Un numar crescut de metode neinvazive certe
sunt acum disponibile, validate la pacientii cu he-
patopatii cronice. Scorul APRI si testul FIB-4 sunt
metode neinvazive promitdtoare pentru evaluarea
fibrozei hepatice la pacientii cu boli hepatice cronice,
cu performante de diagnostic foarte bune pentru
fibroza severa si ciroza hepaticd. La bolnavii cu
hepatopatie cronica difuza, evaluarea neinvaziva a
gradului de fibroza hepatica prin metodele descrise
poate fi un prim pas in algoritmul de diagnostic, fiind
teste de ruting, necostisitoare si usor aplicabile.
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Summary

Liver dysfunction after surgical correction of tetralogy
of Fallot

A reduction in liver function is common after cardiac op-
erations, particularly in children with preexisting cardiac
failure. The etiology is multifactorial, but the redistribution
of organ blood flow that occurs during cardiopulmonary




bypass implicates ischemia as one of the principal causes
of injury. Tetralogy of Fallot is the most common cyanotic
congenital heart disease, with an incidence of three per
10,000 live births, and represents about 5-7% of all con-
genital heart disease [4].

Objective: incidence of development, identifying trigger
factors and characteristic of hepatic dysfunction in patients
undergoing surgical correction of TF in conditions of ex-
tracorporeal circulation.

Subjects and methods. Retrospectively we reviewed all
patients who have undergone surgical correction TOF at
our institution from June 2010 to December 2015. Were
analyzed demographic and morphological data during pre-
operative, intraoperative and postoperative periods. Liver
dysfunction criteria were considered total bilirubinemia
level > 25 micromol/L, prothrombin index <80% and ALT
levels > 40 IU/I.

Results. During the study were subjected to surgical correc-
tion 45 patients diagnosed with TOF. The average age of the
group was 38.2+5.3 months, average weight 13.4+1.7 kg.
The duration of extracorporeal circulation was 142.6+13.02
minutes. Hypoprothrombinemia was detected in 41 (91.1%),
hyperbilirubinemia 21 (46.6%) and transaminasemia 24
(53.3%) patients.

Conclusion: hepatic dysfunction is frequently encountered
in patients undergoing extracorporeal circulation, the main
factors are increased during surgery, ino-vasotrop support
in the perioperative period.

Keywords: hepatic dysfunction, pediatric cardiac surgery,
tetralogy of Fallot, extracorporeal circulation

Pe3ztome

Jucpynkyus neuenu y nayuenmos ¢ mempaoou @anno
noce xupypzuueckoil Koppekuuu

Cruoicenue @yHKyuu nevenu wacmoe sigleHue Nocie
cepoeunHo-cocyoucmou xupypeuu, ocobenno y demeii ¢
pamee cyujecmeaosasuieli cepoedtol HedoCmamo4HoCmyio.
Dmuonozusi Oucynryuii MHO20hakmopHo, Ho nepepacnpe-
OeleHue KpOBOMOKA 8 OP2AHAX 80 8PEMSL UCKYCCMBEHHO20
Kp0800bpauenust 0cmaemcst OOHOU U3 OCHOBHBIX €€ NPUYUH.
Tempaoa @anno sigrsiemes Hauboree pacnpoCmpaneHHbIM
CUHIOULHBIM 8DOJNCOEHHBIM NOPOKOM cepoyd, ¢ 4aCmomou
mpu na 10000 poouswiuxcs sHcusvimu, 1 COCMAsIsien 0Koa0
5-7% om 6cex 8podicOeHHbIX NOPOKOG cepiyda.

Lenv: vacmoma pazgumuist u RPUSHAKU HAPYUWEHUS (DYHKYUU
neueHu y nayuenmos, no08epeanuuxcs Xupypeuieckoll
Koppexyuu mempaovt Paino ¢ UCKYCCMEeHHbIM KPOBOO-
opawenuem. Boisignenue npeduxmopHuix (haxmopos 6 603-
HUKHOBEHUU OUCPHYHKYUU NEeUeHU.

Mamepuansl u memoowi: pempocnekmueHbvili 0030p 8cex na-
YUEHMOB, KOMOPblE NOOBEPSIUCH XUPYPSUHECKOU KOPPEKYUU
T® ¢ nawem yupedxcoenuu c urona 2010 eooa no oexabpo
2015 200a. Bviu npoananusuposamnsl demozpagpuueckue u
Mop@onoeunecKue OaHHble 80 8peMsL NPEOONEPaAYUOHHOZO,
UHMPAONEPAYUOHHO2O U 8 NOCTEONEPAYUOHHO20 NEPUOIAX.
B kauecmee kpumepus oucghyHkyuu nevenu paccmampuea-
JIUCH 00Ul yposerb Ounupyouna > 25 MKMonb/1, npOmpom-
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ounoswitl unoexc <80% u AJIT yposenv > 40 ME/n.

Pezynomamoi. B xo0e uccnedosanus noogepenuco xupypeu-
yeckoll koppexyuu 45 6onvHvix ¢ ouacnozom Td. Cpeonui
603pacm epynnvl cocmagun 38,2+5,3 mec., cpeonuu gec
— 13,4%1,7 xe. IIpodoaxcumenbHocms UCKYCCMBEHHO20
Kposoobpawenust bvina 142,6+13,02 munymer. 'unonpo-
mpombunemus oviia obuapyxcena y 41 (91,1%) 6onvuoix,
eunepounupyounemusi —y 21 (46,6%), evicoxuti mpancamu-
naz —y 24 (53,3%) nayuenmos.

Bu1600: neuenounas oucgynxyus yacmo ecmpeyaemcs
¥V nayuenmos, nepeHecuux UCKyccmeennoe Kpogsooopa-
wenue. OCHOBHBIMU hakmopamu pazeumus s61aOMcs
npoooIANCUMENbHOE 8PEeMsT Onepayuul, HeoOOX0OHUMOCMb
UCHONL306AHUS BA30AKINUGHBIX NPENAPAMOS 8 Nepuonepa-
YUOHHOM nepuooe.

Kniouegvle cnoea: napywenue Qynxyuu neuenu, oem-
ckas kapouoxupypeus, mempaoa Danio, UcKyccmeenHoe
Kposoobpaujenue

Introducere

Insuficienta cardiacd cauzata de vicii cardiace
congenitale, inclusiv tetralogia Fallot (TF), se carac-
terizeaza prin incapacitatea de perfuzie sistemica
pentru a satisface cerintele metabolice ale organis-
mului, este, de obicei, cauzata de disfunctia pompei
cardiace si poate prezenta simptome ale unor tulbu-
rari noncardiace, cum ar fi disfunctia hepatica.

Fiziopatologia primard implicata in disfunctia
hepatica la pacientii cu TF este congestia pasiva
la presiunea de umplere crescuta sau a debitului
cardiac scazut si consecintele perfuziei deficitare.
Congestia hepatica pasiva, datorita cresterii presi-
unii venoase centrale, poate determina cresterea
enzimelor hepatice si a bilirubinei serice, atat in
mod direct, cat si indirect. Hipoperfuzia cauzata de
debitul cardiac scazut poate fi asociata cu necroza
hepatocelulard acutd, cu cresteri marcate ale amino-
transferazelor serice [6].

Disfunctia hepatica (DH) dupa circulatia extra-
corporeala este un fenomen de etiologie multifac-
toriala bine cunoscut, desi ischemia este, de obicei,
principalul factor implicat [1, 2]. Hipotensiunea care
a avut loc in timpul operatiei a fost tratata de vaso-
presoarele catecolaminice si prezinta un alt factor
important [10].

DH stabilita in perioada postoperatorie se ma-
nifesta prin hiperbilirubinemie, hiperamoniemie,
cresterea enzimelor hepatice si prelungirea timpului
de protrombina, cu afectarea hemostazei [5].

Material si metode

A fost efectuat un studiu retrospectiv in ca-
drul Clinicii ATI a IMSP Spitalul Clinic Republican.
In studiu au fost inclusi toti pacientii cu TF care au
suportat corectie chirurgicala in conditii de circulatie
extracorporala (CEC) in perioada iunie 2010 - de-




cembrie 2015. Au fost analizate datele demografice
si morfologice in perioadele preoperatorie, intrao-
peratorie si postoperatorie.

Factorii studiati au fost: varsta, sexul, masa
corporala, prezenta acceselor hipoxice, prezenta
suntului intersistemic (anastomoza dintre artera
subclaviculara si ramura arterei pulmonare), nivelul
hipoxemiei (5a0,), gradul de stenoza a valvei ar-
terei pulmonare (scorul Z), nivelul gradientului de
presiune al AP, durata CEC, durata clamparii aortei,
gradientul de presiune al AP dupa corectia chirur-
gicald, administrarea preparatelor vasoactive (inde-
cele ino-vasotrop), durata aflarii in terapie intensiva,
durata ventilatiei pulmonare postoperatorii, gradul
de disfunctie multipla de organe (scorul pMODS),
nivelul lactatului. Criteriile disfunctiei hepatice au
fost considerate nivelul bilirubinemiei totale > 25
pmol/l, indicele protrombinic <80% si nivelul ALAT
=40 Ul/1.

Rezultate obtinute

in studiu au fost inclusi 45 de pacienti supusi
interventiei chirurgicale de corectie a tetralogiei
Fallot in conditii de circulatie extracorporala.

Varsta medie in lotul de studiu a constituit
38,2+5,3 luni; greutatea medie - 13,4+1,7 kg.
Conform sexului, din grupul de cercetare au facut
parte 14 fete si 31 de badieti. Accese hipoxice au fost
prezente la 15 pacienti (33%). Corectia chirurgicala
primara s-a efectuat la 14 copii (31%), altii 31 (69%)
s-au aflat la etapa a doua de interventie chirurgicald
dupad instalarea suntului intersistemic Blalock-Taus-
sig. Nivelul mediu de Sa0, a fost de 83,9+1,2%, cu
rata dispersiei foarte joasa — 16,9. Scorul Z mediu la
nivelul AP s-a inregistrat -1,22+0,4 puncte. Nivelul
gradientului presiunii a constituit 81,6+3,8 mmHg.

In perioada intraoperatorie au fost studiati
factorii care au inclus durata CEC, media grupului
fiind de 142,6+13,02 minute, durata clamparii aortei
107,3£11,6 minute, nivelul mediu al gradientului pre-
siunii al AP 20,06+2,5 mmHg, indicele ino-vasotrop
mediu a constituit 12,4+2,3 puncte.

in perioada postoperatorie, parametri analizati
au fost durata ventilatiei postoperatorii 42,8+10,3
ore, durata sederii in UTI 5,6+0,9 zile. Disfunctia
multipla de organe s-a dezvoltat la 19 pacienti, scorul
pMODS fiind de 8,6+1,9 puncte. Letalitatea in lotul
de cercetare a constituit 6,6%.

Criteriile disfunctiei hepatice au fost considera-
te nivelul bilirubinemiei totale =25 umol/I, indicele
protrombinic <80% si nivelul ALAT = 40 Ul/I [7-9].

Astfel, conform criteriilor stabilite, structura
disfunctiei hepatice a fost urmatoarea: hiperbiliru-
binemie s-a determinat la 21 (46,6%) de pacienti
(figura 1) [9].
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Figura 1. Nivelul fractiilor de bilirubind in loturile de
studiu: lotul | - =25 umol/I si lotul Il (de control) — <25
umol/l
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Figura 2. Nivelul bilirubinemiei totale la pacientii care
au dezvotat DH

Un alt criteriu al disfunctiei hepatice a fost
considerat cresterea nivelului alaninaminotrans-
ferazei (ALAT) = 40 Ul/I [7]. ASAT nu a fost luat in
consideratie, deoarece este o enzima hepatica ne-
specifica, frecvent crescuta in leziune de miocard,
inclusiv in operatiile pe cord.
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Figura 3. Nivelul ALAT si ASAT la pacientii din studiu:
ALAT = 40 Ul/l in lotul Il vs cei la care ALAT < 40 Ul/I
(lotul IV control)
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Figura 4. Nivelul ALAT/ASAT la pacientii care au dez-
voltat DH

Nivelul indexului protrombinic in studiul efec-
tuat pentru a considera disfunctie hepatica a fost
apreciat < 80% [7].




Astfel, in esantionul de cercetare, 41 (91,1%)
pacienti au dezvoltat diferit grad de hipoprotrom-
binemie.
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Figura 5. Structura esantionului de studiu conform
nivelului de protrombind serica (lotul V=60-80%, lotul

VI <60%)
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Figura 6. Nivelul indexului protrombinic la pacientii
care au dezvoltat DH

Pacientii care au intrunit toate criteriile pentru
disfunctie hepatica au fost in numar de 15 (33,3%).

Pentru a determina factorii implicati in dezvol-
tarea disfunctiei hepatice, a fost calculat coeficientul
de corelare statistica "t-test”

Tabelul 1
Semnificatia statisticd a grupului de factori studiati pentru
pacientii care au dezvoltat hiperbilirubinemie postoperato-
rie: lotul I - bilirubinemia =25 umol/I; lotul Il - bilirubinemia
<25 umol/l

Factorul implicat Lotul 1 Lotul Il Sesrtr;Ile:sﬁ;g‘,;ia
Varsta (ani) 40,1+15,9 | 36,5+15,2 | t-test = 0,34
Masa corporala (kg) 13,242,8 | 13,1£2,3 | t-test = 0,04
Sa0, (%) 83,4+2,1 | 84,4+1,5 | t-test=0,8
Z scor AP -1,46+£0,6 | -1,05+£0,5 | t-test=1,1
Gradient AP (mmHg) | 82,9+6,7 80,4+4,2 | t-test=0,6
CEC (minute) 134,6£18,7 | 149,6+18,2 | t-test=1,2
Clamparea aortei 102,2+16,7 [ 111,7+16,4 | t-test=10,8
Indece ino-vasotrop 12,9442 11,94£2,5 | t-test=0,4
Durata in UTI (zile) 5,614 5,6£1,3 | t-test=0,04
Durata VAP 47,6+18,6 | 38,5+10,7 | t-test=0,9
g;l‘l;il)‘l‘/ll)Lacmmlul 3355126 | 21203 | test=197
Hb libera (mmol/1) 16,2+6,1 6,3+2,9 t-test = 3,0

41

HEPATOLOGIE

Tabelul 2

Semnificatia statisticd a grupului de factori studiati pentru
pacientii care au dezvoltat transaminazemie postoperatorie:
lotul Ill - ALAT = 40 Ul/I; lotul IV — ALAT <40 Ul/I

Factorul implicat Lotul 11l Lotul IV Semm.ﬁc,ja,tvz “
statisticd
Varsta (ani) 43,7+14,1 | 31,8+16,8 | t-test=1,2
Masa corporala (kg) 14,1£2,2 11,9£2,8 | t-test=1,3
Sa0, (%) 83,4+1,9 84,4£1,6 | t-test=0,8
Z scor AP -1,2+0,6 -1,2+0,5 | t-test = 0,04
Gradient AP (mmHg) | 82,3+5,8 80,8+4,8 | t-test=0,4
CEC (minute) 137,4+14,5 | 148,5+£22,8 | t-test=0,8
Clamparea aortei 101,4£13,2 | 114+19,9 |t-test=1,09
Indice ino-vasotrop 12,1£3,4 12,843,3 | t-test= 0,2
Durata in UTI (zile) 6,3+1,4 4,712 t-test=1,9
Durata VAP 56,1+£16,5 | 27,6£7,7 | t-test=3,3
Nivelul lactatului 2.941.1 24404 | ttest=09
(mmol/1)
Hb libera (mmol/1) 11,08+5,9 7,3£3,9 t-test=1,1
Tabelul 3

Semnificatia statisticd a grupului de factori studiati pentru
pacientii care au dezvoltat hipoprotrombinemiein perioada
postoperatorie: lotul V — Pt 60-80%; lotul VI - Pt < 60%

Factorul implicat Lotul V Lotul VI Semm.ﬁc.a{la
statistica
Varsta (ani) 45,5+19,1 | 32,3+£10,8 | t-test= 1,25
Masa corporala (kg) 14,4+3,1 11,6£1,7 | t-test=1,6
Sa0, (%) 83,8+2,0 84,7£1,7 | t-test= 0,7
Z scor AP -1,16£0,5 | -1,1920,7 | t-test=0,04
Gradient AP (mmHg) | 82,9+6,6 79,5+4,2 | t-test=0,9
CEC (minute) 154,7+£22,9 | 131,8+11,7| t-test=1,9
Clamparea aortei 118,1+19,8 | 97,7+11,9 | t-test=1,8
Indice ino-vasotrop 12,8£3,6 12,3£3,2 | t-test=0,2
Durata in UTI (zile) 4,6+1,09 6,2+1,1 t-test=2,1
Durata VAP 32,4+83 |55,1+22,08 | t-test = 2,02
Nivelul lactatului 2.4+0.4 33415 ttest=12
(mmol/l)
Hb liberd (mmol/l) 8,2+4.3 12,4+6,9 | t-test=1,07
Tabelul 4

Semnificatia statistica a grupului de factori studiati pentru
pacientii care au dezvoltat toate criteriile pentru disfunctie

hepatica bilirubinemia totald =25 umol/l; indicele protrom-
binic <80%; nivelul ALAT = 40 Ul/I

L Fara DH, DH, Semnificatia
Factorul implicat o Lo S
30 pacienti | 15 pacienti | statistica
Varsta (ani) 39,7£15,7 | 35,07£8,5 | t-test=0,5
Masa corporala (kg) 13,5+2,5 12,5+1,3 | t-test=0,7
Accese hlpc??uce 36.6% 26.6%
preoperatorii
Sunt BT 66,6% 73,3%
Sa0, (%) 84+1,4 83,842,6 | t-test=0,14
Z scor AP -1,2+0,5 | -1,18+0,7 | t-test=10,16
Gradient AP (mmHg) | 81,1+3,8 82,6+£8,9 | t-test=0,3
CEC (minute) 145+16,5 | 137,7+21,7| t-test=0,6
Clamparea aortei 108,6+£14,7 | 104,7£19,8 | t-test=0,3




Gradient AP p/o 18,8424 | 22,4+6,04 | t-test=12
(mmHg)

Indice ino-vasotrop 12,542,5 12,1+£5,2 | t-test=0,17
Durata in UTI (zile) 5,5+1,3 5,8+1,3 t-test = 0,3
Durata VAP 35,247,8 | 58,1+26,4 | t-test=1,8
Nivelul lactatului 22403 36418 | ttest= 1,65
(mmol/l)

Hb libera (mmol/1) 6,7+3,02 15,1£8,6 | t-test=1,96
pMODS 3,7+0,8 8+2,8 t-test = 3,05
Concluzii

1. Incidenta disfunctiei hepatice la pacientii
supusi corectiei chirurgicale pentru tetralogia Fallot
in conditii de circulatie extracorporala este foarte
inalta.

2. Managementul anestezic si conduita post-
operatorie corecta a permis in ultimii ani reducerea
marcata a letalitatii in acest grup de pacienti.

3. In acelasi timp, se determina o crestere a
numarului si a gradului de severitate a disfunctiei
multiple de organe la aceasta categorie de bolnavi.

4. Criteriile disfunctiei hepatice aplicate in
studiul nostru ne-au permis identificarea tuturor
pacientilor care au dezvoltat diferit grad de leziune
hepatica.

5. Factorii perioparatoriiimplicatiin declansarea
si evolutia disfunctiei hepatice au avut un caracter
nespecific.

6. Astfel, nivelul lactatului seric si al hemoglo-
binei libere au avut o semnificatie statisticd inalta in
lotul de pacienti cu nivel crescut al bilirubinemiei si
in lotul de bolnavi cu hipoprotrombinemie, identi-
ficandu-se ca factori predictori puternici statistic in
dezvoltarea disfunctiei hepatice.

7. Durata crescuta a ventilatiei pulmonare arti-
ficiale si a aflarii in unitatea de terapie intensiva s-au
identificat ca factori predictori cu inaltd semnificatie
statistica in dezvoltarea disfunctiei hepatice in toate
loturile de pacienti supusi cercetarii.

8. A fost de asteptat ca durata crescutd a CEC
si a clamparii aortei sa fie un factor in declansarea
disfunctiei de organe, inclusiv hepatice. Paradoxal,
s-a inregistrat o durata redusa a CEC si a clamparii
aortei in lotul de pacienti cu hipoprotrombinemie.
Acest fapt impune studii mai ample de elucidare a
acestui subiect.

9. Ceilalti parametri studiati nu au avut
semnificatie statistica in declansarea si in evolutia
disfunctiei hepatice la pacientii operati pe cord
deschis pentru corectia chirurgicala a TF.
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Summary

Anaesthesia for a patient with Wilson’s disease. Case
report

Wilson's disease is a clinical biologically entity related to
disorders of copper metabolism, affecting biliary excretion,
with accumulation mostly in the liver and other tissues and
organs (nervous system, cornea, kidneys, heart, skeletal
system), pathogenetic subsequent expression of a genetic
defect with autosomal recessive transmission. There are very




