Distributia Cu si activitatea ceruloplasminei in
serul sangvin pot fi parametri aditionali cu o valoare
predictiva pentru raspunsul la terapia antivirala la
pacientii cu HCV C.

Concluzii

1. La pacientii cu hepatita cronica virala C s-au
determinat nivele serice crescute de cupru, citocrom
P450 si ceruloplasminad, versus indicii respectivi la
persoanele din lotul-martor.

2. Cresterea nivelului seric de Cula pacientiicu
hepatita cronica virala C cu grad moderat-maxim de
activitate a procesului inflamator hepatic si corelarea
acestuia cu faza infectiei virale denota implicarea
hipercupremiei in dezvoltarea leziunilor hepatice

3. La pacientii cu hepatita cronica virala C
s-a stabilit o corelatie directa intre nivelul maxim
de cupru si gradul moderat-maxim de activitate a
procesului inflamator hepatic (conform indicilor
sindromului citolitic), ceea ce reflecta implicarea Cu
in dezvoltarea proceselor necroinflamatorii

4. Afostdeterminata o corelatie directd a cito-
cromului P450 cu gradul de activitate a sindromului
patologic hepatic (conform sindromului citolitic),
fapt ce denota raspunsul imediat la procesul infla-
mator si dezechilibrul din sistemul antioxidant de
protectie a organismului.

5. Nivelurile crescute de Cu, ceruloplazmina si
citocrom P450 reflecta perturbarile ce au loc in sis-
temul antioxidant de protectie, provocand activarea
proceselor de peroxidare a lipidelor, prin aceasta favo-
rizand progresarea procesului inflamator hepatic.
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APORTUL METODELOR IMAGISTICE NEINVAZIVE
IN PREDICTIA EVOLUTIEI CIROZEI HEPATICE
SI A HIPERTENSIUNII PORTALE ASOCIATE
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Summary

Contribution of non-invasive imaging methods in pre-
diction of liver cirrhosis evolution and associated portal
hypertension

The diagnosis by non-invasive methods of liver cirrhosis
and portal hypertension is a difficult issue and a subject of
continuing research of liver pathology. The present study
aims to assess the contribution of imaging methods in pre-
diction of liver cirrhosis evolution and associated portal
hypertension (PHT) and highlighting the importance of
color duplex Doppler ultrasound. In the period 2012-2014
in the Department of Internal Medicine, Gastroenterology
discipline, Clinical Republican Hospital were investigated




222 patients diagnosed with liver cirrhosis associated with
PHT. Main group were 111 patients, investigate by complex
biological and clinical imaging, including ultrasound dop-
pler duplex color. The control group comprised 111 patients,
examined to two-dimensional ultrasound, endoscopy upper
gastrointestinal, hepato-lienal scintigraphy and 28 patients
received computed tomography angiograph regime. Study
results found similar diagnostic accuracy of ultrasound
Doppler and color duplex tomoangiografy in confirmation
of cirrhosis (D, 1.8, p=0.17596), valuing complex diag-
nostic approach to patients with chronic liver disease.

Keywords: cirrhosis, portal hypertension, non-invasive
methods, tomoangiografy

Pe3zome

Bknao neuneaszusnvix memooos euszyanuzayuu 6
RPOZHO3UPOGAHUU UUPDPO3A NEeYeHU U NOPMANbHOIL
2unepmen3uu

Juacnocmuka HeuneazuBHbIMU MEMOOAMU YUPPO3A NEeYeHU
U NOPMATILHOU 2UNEPMEH3UU ABTAEMCSL CLONCHOU NPodIeMOU
U 00beKMOM HEeNnpepvIBHbIX HAYYHBIX UCCAEO08ANHULL 8
obnacmu namonozuu nevenu. Hacmoswee uccredosanue
HanpagneHo Ha OYeHKY Memoodos U3YAIU3AYUL, UX 6KIa0d
6 NPOCHO3UPOBAHUU YUPPO3A U NOPMATLHOU 2UNEPIEH3ULU,
NO0UEPKUBAS BANCHOCM OYNIEKCHOU donnaepoepaduu. B
nepuod 2012-2014 20006 6 /lenapmamenme eHympeHueul
MeOUYUHBL, OUCYUNIUHA 2ACMPOIHMEPONO2UsL,
Knunuueckoii Pecnybauxanckoii 601vHuybl ucciedosanu
222 nayuenmos, OUAcHOCMUPOBAHHBIX C NOPMALbHOU
eunepmen3uetl, cés3anHol ¢ yuppo3om. OCHOBHYIO epynny
cocmasunu 111 nayuenmos, 06C1e008AHHBIX C NOMOULBIO
Y6emHo20 OYNIEKCHO20 KAPMUPOBAHUsL C ONpedereHuem
KOAUYECMBEHHbIX NAPAMEMPO8 HA APMEPUATLHOM U HA
eenoznom pycrnax. Konmponvnyio epynny cocmagunu 111
nayuenmos, Komopwvie Ovliu 06C1e008aHbl YIbMPA3EYKOM,
¢ubpozacmpockonueil, cyunmuepaguet, u 28 nayuenmos
— KOMNbIOMEPHOU momozpaghueti 6 pesxicume aneuozpaguu.
Peszynbmamol noxazaiu uHGopmMamusHoCms Y6eno8o2o
OVNILEKCHO20 CKAHUPOBAHUSL CONOCMABUMbLE C moMopaghueti
(D, 1.8, p=0.17596), umo Oeraem obocnoeannvim
UCNONL308AHUE KOMNIEKCHO20 OUASHOCMUYECKO20 N00X00d
K NAYUEHMAM ¢ XPOHUYECKUMU 3aD0NeBAHUAMU NEYEeHU.

Knwuegvie cnoga: yupposz nevyemu, nopmanibHas
2unepmen3usi, HeUH8A3UGHbLIE MEMOObl, KOMNbIOMEPHAS
aneuomomocpaghus

Introducere

Stadiile avansate ale cirozei hepatice (CH) si
complicatiile tardive ale hipertensiunii portale (HTP)
nu prezinta dificultati pentru diagnostic. Modificarile
timpurii insa se diagnosticheaza mult mai dificil,
deoarece nu existd semne caracteristice timpurii.
Depistarea minutioasd a manifestarilor timpurii este
extrem de importanta pentru alegerea tacticii de
tratament [1, 4, 12].

Metodele de diagnostic sigure, ce tin atat de
morfologia hepaticd, cat si de estimarea severitatii
hipertensiunii portale, raman pana in prezent biop-
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sia hepatica si masurarea gradientului de presiune
in venele hepatice (GPVH), alcatuind standardul
de aur in diagnosticul hepatopatiilior difuze [8, 9,
10]. Valoarea de diagnostic si prognostic a acestor
metode este semnificativd, dar aplicabilitatea lor
rdmane totusi limitata si sunt utilizate mai mult in
studii de cercetare, cu scopuri academice.

Diagnosticul prin metode neinvazive al cirozei
hepatice si HTP este o problema dificila si su-
biectul studiilor stiintifice in patologia hepatica
pana in prezent [2, 3, 5]. Gama mare de metode
imagistice care pot aduce repere semnificative de
diagnosticare si de prognostic include: elastografia,
tomografia computerizata si rezonanta magnetica
nucleard, endoscopia digestiva superioard, ecografia
coventionala si dopplerografia duplex, scintigrafia
hepatosplenica. Ponderea acestor metode in utiliza-
rea cotidiana depinde atat de acuratetea lor, cat si
de aspectul economic [6, 7, 11].

Scopul acestui studiu este evaluarea aportului
metodelor imagistice neinvazive in predictia ciro-
zei hepatice si a hipertensiunii portale asociate, cu
evidentierea ponderii ecografiei doppler duplex
color.

Material si metode de cercetare

in perioada 2012-2014, in Departamentul
Medicind Internd, disciplina gastroentertologie,
al Spitalului Universitar Clinic Republican au fost
investigati 222 de pacienti diagnosticati cu ciroza
hepatica asociata cu hipertensiune portala, dintre
care 111 au alcatuit lotul de baza, fiind investigati
complex clinico-biologic si imagistic, inclusiv prin
ecografie doppler duplex color, si 111 pacienti au
alcatuit lotul de control, care au fost examinati prin
ecografie bidimensionala, endoscopie digestiva
superioara, scintigrafie hepatolienala si 28 pacienti
au beneficiat de tomografia computerizatad in regim
de angiografie. Varsta medie a pacientilor din lotul
de baza a constituit 48.4+4.7ani, ce nu s-a deosebit
semnificativ de varsta celor din lotul de control -
53.7+4.7ani (p<0.05).

La prelucrarea statistica a datelor au fost apli-
cate un sir de operatii efectuate prin procedee si
tehnici de lucru specifice: estimarea parametrilor
si verificarea ipotezelor statistice s-au efectuat prin
calcularea erorilor, a criteriului ,t” si a gradului de
veridicitate ,p”; prezentarea datelor statistice a fost
realizata prin procedee tabelare; au fost calculati
indicatorii de sensibilitate, specificitate, raporturile
de probabilitate pozitive si negative, intervalele de
incredere, aria de sub curbele ROC (AUROC).

Rezultate obtinute

O examinare vasta hemodinamica functionala
prin ecografie doppler duplex color, cu determina-




rea parametrilor velocimetrici pe versantul arterial
si cel venos, a fost efectuata pacientilor din lotul de
cercetare. Utilizand tehnologiile dopplerografice
color si spectral am determinat la 107 pacienti din
111(96%) indicatori hemodinamici caracteristici, ce
ne-au permis identificarea prezentei cirozei hepatice
si HTP asociate. Ecografia conventionala de care au
beneficiat pacientii din lotul de control a permis o
depistare mai joasa, alcdatuind 75% in diagnostica-
rea cirozei hepatice (84 bolnavi din 111) si 72% (80
pacienti din 111) in confirmarea prezentei HTP.

Majoritatea persoanelor din grupul de cerce-
tare au prezentat contur microboselat al ficatului
61 (55.0%=4.72), iar la 50 pacienti (45.0%4,72) s-a
vizualizat un contur boselat ce caracterizeaza arhi-
tectonica denaturatd in maladia hepatica cronica.
Structura ficatului s-a caracterizat prin aspect variat:
microgranularain 37 (33.3%=4.47) cazuri, macrogra-
nularain 19 (17.1%=3.58) cazuri; mixta a fost stabilita
la 41(36.9%+4.58) de pacienti. in 14 (12.6%+3.15)
cazuri, structura hepatica a fost apreciata nodulara,
fapt care a cerut diagnostic diferentiat cu leziunile
de volum siinvestigatii suplimentare. Splenomegalia
cu aspect al parenchimului omogen a fost prezenta
la majoritatea pacientilor, osciland de la 45 cm? pana
la 236 cm?, fiind un semn sensibil, dar nu si specific
pentru HTP asociata cirozei hepatice.

Dopplerografia in regim color a evidentiat
prezenta colateralelor portosistemice in diverse bazi-
ne vasculare, sidoarin 12 cazuri (10.8%=2.9) ectaziile
venoase nu au putut fi vizualizate. Un numar mare
de indicatori hemodinamici determinati prin analiza
curbei spectrale dopplerografice a permis detectarea
devierilor vasculare siin stadiile compensate ale ciro-
zei hepatice, completand tabloul morfologic. Astfel,
ecografia doppler duplex color are o informativitate
mai mare, comparativ cu ecografia bidimensionala
(figura 1) pentru prognosticul cirozei hepatice (RP-
8.6, p<0.001) si al HTP (RP-10.4, p<0.001).

100%
80%
60%

40% -

20% / HTP
| ,/'/ //
04 / o -
0% - / cirozé hepatica
ecodopplerogra t
fia ecografia
bidimensionald
ciroza hepatica W HTP

Figura 1. Analiza comparativa a ecografiei bidimensi-
onale si ecodopplerografiei
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Informatie de diagnostic importantd oferd
endoscopia digestiva superioara, fiind indicata
pentru identificarea prezentei si evaluarea gradului
de severitate al varicelor esofagiene (VE), precum si
in calitate de metoda de tratament utilizata in eva-
luarea hipertensiunii portale la pacientii cu ciroza
hepatica.

In studiul prezent, gradul varicelor esofagiene,
determinat prin endoscopie digestiva superioara, s-a
distribuit in urmatorul mod: gradul | — 35 de cazuri
(31.5%), gradul Il - 24 (21.6%), gradul lll - 13 (11.7%);
absentain 32 de cazuri (28,8%). Astfel, am determinat
casiinlotul de cercetare se manifestd aceeasi legitate,
76% (85 persoane din 111) din pacienti au dezvoltat
ectazii variceale esofagiene. Deoarece endoscopia
digestiva superioara evolueaza consecintele hiper-
tensiunii portale fara a specifica cauza, am avut ca
obiectiv sa determinam probabilitatea diagnosticariii
HTP comparativ cu ecodopplerografia duplex color
(figura 2). Astfel, RP al ecodopplerografiei este de 8.2
mai mare decat cel al endoscopiei in prognozarea
acestei complicatii (p<0.01).

ecodopplerograﬂa

100%
0%

/ HTP

Figura 2. Analiza comparativa a ecodopplerografiei
siendoscopiei

endoscopia superioard

Prin scintigrafie hepatolienald a fost studiata
contributia portala de perfuzie hepatica. Severita-
tea sindromului hepatolienal a fost determinata in
baza diminuarii acumularii preparatului radiofar-
maceutic in ficat si cresterii concentratiei in splina.
Scintigrafia secventiald amelioreaza sensibilitatea
generald a endoscopiei. La majoritatea pacientilor
inclusi in sudiu s-a remarcat o diminuare modera-
ta in 40 (36.6+£4.56%) cazuri sau exprimata in 32
(28.8+4.30%) cazuri a preparatului radiofarmaceutic
in ficat. Concomitent, practic la toti pacientii a fost
fnregistratd o acumulare sporita in splina: mode-
rat crescuta in 19 (17.1£3.58%) cazuri si exprimat
crescuta in 51 (45.9+4.73%), confirmand prezenta
sindromului hepatolienal in hipertensiunea portala,
dar cu o acuratete mai mica pentru diagnosticarea
cirozei hepatice.

Utilizand aceasta metoda de diagnostic in 55
din 84 de cazuri (ce reprezinta 65%), a fost posibila
confirmarea cirozei hepatice si in 72 (85%) cazuri
a fost stabilita prezenta sindromului hepatolienal,
fara specificarea severitatii modificdrilor structurale
hepatice (figura 3). Concluzionand, RP al ecodop-
plerografiei, comparativ cu scintigrafia, in progno-




zarea HTP este de 4,5 ori mai mare (p<0.05), iar in
prognozarea cirozei hepatice - de 14.1 ori mai mare
(p<0.001).
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ciroza hepatica B HTP

Figura 3. Analiza comparativd a ecodopplerografiei

si scintigrafiei

Examenul tomografic in regim angiografic a
fost indicat la 28 pacienti preponderent de interes
chirurgical pentru splenopatia portal hipertensiva.
Prin aceasta metoda a fost realizata o evaluare am-
pla a morfologiei hepatice, cu descrierea detaliata
a arborelui vascular individual. Rezerva functionala
hepatica a fost evaluata prin volumetrie hepatica
si estimarea severitatii afectiunii dupa clasificarea
Rong-Tu, au fost precizate localizarea si raspandirea
colateralelor portosistemice (figura 4).

Figura 4. Tablou anglotomograflc de cirozad hepatlca,
colaterale portosistemice
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Majoritatea pacientilor examinati au prezentat
semne specifice pentru ciroza hepatica — 26 cazuri
(93%) si la toti 28 (100%) a fost confirmata HTP.
Comparand ecodopplerografia si angiotomografia
in ceea ce priveste prognozarea cirozei hepatice
(RP 2.1, p>0.005) si a hipertensiunii portale asociate
(D, 1.8,p=0.17596), am stabilit o acuratete similara

a acestor metode (figura 5).
\ HTP
ciroza hepatica

tomoanglografla

100% |

= ab

ecodopplerografla

80%

Figura 5. Analiza comparativa a ecodopplerografiei si
tomoangiografiei

Discutii

Rezultatele obtinute in aceasta cercetare cores-
pund cu rezultatele din literatura de specialitate care
evidentiaza aportul metodelor imagistice neinvazive
in aprecierea cirozei hepatice si a hipertensiunii
portale asociate si valorifica evaluarea complexa a
pacientuluitarat hepatic[1, 5, 10]. Ecografia dopplex
color este o metoda accesibila, repetabila, cu pret
redus, si fiind aplicata profesionist, aduce informatii
importante cu un pronostic fezabil [2, 8].

Evaluarea comparativa a tehnicilorimagistice a
evidentiat rezultate similare ale ecografiei Doppler
duplex color si ale tomoangiografiei in diagnosti-
cul cirozei hepatice si al HTP asociate (p>0.05), iar
aportul in comparatie cu ecografia bidimensionalg,
endoscopia digestiva, scintigrafia hepatolienala a
fost superior (p<0.001).

Concluzii

1. Ecografia Doppler duplex color este o meto-
da valoroasa in examinarea pacientului cu afectiuni
hepatice si permite personalizarea aspectului mor-
fologic si vascular al sistemului hepatolienal.

2. Tomografia in regim angiografic permite
evaluarea rezervelor funtionale hepatice si detali-
zeaza arborele vascular prin localizarea colateralelor
portosistemice.

3. Abordareaimagistica complexa favorizeaza
estimarea complexitatii modificarilor arhitectonice
si circulatorii in ciroza hepatica si in HTP asociata.
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Summary

Pathophysiology of multiple organ dysfunction syndrome
in liver transplantation

MODS (multiple organ dysfunction syndrome) can develop
in the postoperative period in patients with liver transplan-
tation and drastically reduces the survival rate of recipients.
Triggers involved in the occurrence of MODS (sepsis,
shock of various etiologies, extracorporeal circulation,
multiply transfused, large surgery, etc.) elicits a humoral
and cell reply from the body. The clinical consequence of
this humoral and cellular answer is a continuous process,
constantly changing, including SIRS, CARS and MARS,
which endangers the patient's life.

During the years 2013—2016 in Moldova were performed
19 surgeries for liver transplantation, which were included
in the study, divided into two groups: the first group — 7
patients who met criteria MODS, lot 2 — 12 without MODS
criteria. Among the primary pathological aggression that
could cause severe development in MODS were recorded:
a) the preoperative porto-pulmonary syndrome in 2 patients,
CID syndrome — 3 patients, cholestatic syndrome and severe
hepatodepressive — 7 patients; b) intraoperative — massive
haemorrhage in one patient; c) postoperative — massive
hemorrhage 4, relaparatomie — 2, CID syndrome — 4,
acute rejection — three recipient. In conclusion, the sur-
vival of recipients is largely influenced by the development
of MODS syndrome in the postoperative period of liver
transplantation.

Keywords: multiple organ dysfunction syndrome, recipient,
liver transplantation

Pezrome

Hamodghuzuonozusn cunopoma MODS nocne mpancnnan-
mayuu neuenu

Cunopom MODS, komopwiii modcem pasgusamuvcs 8 no-
Cl1eonepayuoHHOM nepuooe y DOIbHLIX ¢ MPAHCRAAHMAYUel
neueHu, A6IAEMCs ONACHBLIM OCLOMCHEHUEM, NOMOMY YO
PE3KO MOJICEm CHUIICAMb BbIJCUBAEMOCTb PEYUNUEHINOE.
Tpuezepvr sosnuxnogenus MODS (cencuc, wox paznuurotl
IMUONO2UU, UCKYCCIMBEHHOE KPOBOOOpAYeHIe, MHO2OKDaMm-
Hble nepenusanuss, 6o1bLulas Xupypaus u m.o.) evi36l8aom
2YMOPANLHBIU U KIEMOYHbIL OmEem Op2aHusma. Imom
2YMOpANbHLIU U KIEeMOYHbIE omeem obpasyiom Henpe-
PbIBHBILL BpOYecc, NOCMOAHHO MEHAIOWUIICS, 8 MOM HUCie




