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INTRODUCERE - Importanta temei alese si scopul lucrarii

Sistemul venos portal reprezintd un subiect vast, complex, ce a prezentat un real interes

de-a lungul timpului, iar cercetarile in acest domeniu sunt inca vii, dinamice.

Evaluarea sistemului venos port este o necesitate a oricarui medic ce se confrunta cu
patologia hepatica (gastroenterolog, chirurg sau specialist in imagisticd medicala). Metodele
clasice sunt ori invazive (masurarea gradientului de presiune in venele hepatice, endoscopia
digestiva superioard), ori lipsite de o mare acuratete (ecografia abdominala standard 2D,
Doppler color si pulsat). In ultimii ani, insa, au inceput sa intre in practica medicala curenti
metode neinvazive de apreciere a sistemului venos port, atat din punct de vedere morfologic
(prin tomografie computerizata sau rezonantd magnetica nucleard), cat si din punct de vedere
functional, hemodinamic (si fac referintd aici la indicii biologici si elastografia hepatica —
metode ce au ardtat o anumitd corelatie cu gradul de hipertensiune portald, cu prezenta si

severitatea varicelor esofagiene).

In acest studiu mi-am propus ca si obiective principale evaluarea rolului metodelor
neinvazive (scoruri biologice, elastografia hepaticd, ecografia abdominald, computer
tomografia) in evaluarea descriptiva si functionald a sistemului venos port in conditii normale
si patologice (acestea din urma referindu-se la patologia hepatica cronicd: hepatite cronice si
ciroze hepatice compensate si decompensate) si compararea rezultatelor obtinute prin metodele
neinvazive cu cele obtinute prin metodele invazive (endoscopie digestivd superioara,
ecoendoscopie) cu scopul evaluarii posibilitatii de inlocuire a screeningului clasic invaziv cu
cel nou, neinvaziv.

Obiectivele secundare au fost: identificarea anumitor caracteristici ale formarii venei
porte, calibrul, afluentii venei porte, caracterizarea hemodinamicii circulatiei portale in conditii
normale si patologice, studiul sunturilor porto-sistemice la pacientii cu hipertensiune portala,
compararea performantei de diagnostic a unor tehnici moderne de examinare endoscopica
precum cromoendoscopia virtuald cu i-scan cu endoscopia standard in diagnosticul
complicatiilor hipertensiunii portale (varicele esofagiene si gastropatia portal hipertensiva),
evaluarea rolului ecoendoscopiei in evaluarea varicelor esofagiene, paraesofagiene, gastrice si

a venelor perforante eso-gastrice.



Studiul asupra hipertensiunii portale I-am Tnceput incd din vremea rezidentiatului de
Gastroenterologie avand la dispozitie o varietate de cazuri. Aceasta mi-a permis sa pot cerceta

metodele invazive si neinvazive de investigare a sistemului venos portal.

Partea generala a lucrarii incepe cu anatomia, pe care o consider deosebit de importanta,
care in corelatie cu mecanismele fiziologice ajuti la intelegerea acestui sistem complex. Inci
din anul 1543, Vesalius a creat o imagine anatomica a sistemului venos portal, la care nu s-au
addugat prea multe. In anii 1650, la 25 ani de la descoperirea circulatiei sangelui de citre
Harvey, Glisson a stabilit ca vena porta reprezinta vasul prin care sangele a fost colectat din
tractul gastrointestinal si adus in circulatia sistemicd. In partea de anatomie am abordat si
descris anastomozele portosistemice a caror investigare, descriere se produce si in prezent, fiind

un subiect intens dezbatut de catre cercetatori inca din anii 1930.

In partea personala am descris lotul de pacienti si metodele de lucru pe care le-am
utilizat, descriind parametrii morfologici si functionali pe care i-am urmarit. Am expus

rezultatele personale n urma studiului efectuat.

In capitolul urmator, in cel al discutiilor am comparat rezultatele personale cu cele

descrise 1n literatura.

Ultimul capitol se referd la concluziile ce reies din urma acestei cercetari, punandu-se

accentul pe noile, actualele metode neinvazive de investigare a sistemului portal.

in final, doresc sa le multumesc indrumitorului meu, domnului profesor Bordei Petru si
coordonatorului meu de rezidentiat, domnului profesor Dumitru Eugen pentru sprijinul si

ajutorul permanent pentru realizarea acestei lucrari.



MATERIAL SI METODA DE LUCRU

Subiectii analizati in acest studiu au fost reprezentati de pacientii internati in
Compartimentul de Gastroenterologie al Clinicii Medicale I, Spitalul Judetean Constanta in
perioada dintre 01.09.2013 si 31.08.2016 (3 ani) avand diagnosticul de ciroza hepatica. Studiul
a fost unul de tip prospectiv. Toti pacientii au semnat un consimtamant informat cu ocazia
efectudrii oricaror proceduri invazive precum EDS sau EUS. Pentru analiza comparativa a
rezultatelor a mai fost folosit un lot martor alcatuit din pacienti internati cu alte diagnostice
gastroenterologice fara legdturd cu afectiunile hepatice cronice (de exemplu, pacienti cu
dispepsii, gastrite, sindrom de intestin iritabil, boala hemoroidala etc.). Au fost exclusi pacientii
cu hemoragie digestivd superioard activd, encefalopatie hepaticd, peritonitd bacteriana
spontand, sindrom hepatorenal, tumori hepatice maligne primitive sau secundare. Datele
demografice, elementele clinice si rezultatele investigatiilor paraclinice biologice si imagistice
au fost colectate 1n fisiere de tip Microsoft Excel si au fost analizate statistic.

Diagnosticul de ciroza hepatica.

Diagnosticul de ciroza hepatica s-a stabilit pe baza datelor anamnestice (consumul de
alcool, infectia cu virusul hepatitei B, C in antecedente), clinice (margine inferioara a ficatului
dura, taioasd, splenomegalie, ascita, edeme, icter, stelute vasculare, circulatie colaterald
abdominald) si paraclinice (trombocitopenie, sindrom hepatopriv, sindrom de citoliza hepatica,
sindrom de colestaza, sindrom de inflamatie mezenchimala, markeri virali, aspect ecografic sau
tomografic specific). Pacientii au fost clasificati conform clasei CHILD.

Caracteristicile lotului de pacienti studiafi.

Lotul de pacienti a cuprins 315 pacienti (178 de sex masculin, reprezentand 56.5% si
137 de sex feminin, reprezentand 43.5%), cu varsta cuprinsa intre 37 ani si 75 ani, diagnosticati
cu ciroza hepatica.

Investigatiile paraclinice (hematologice, biochimice, imunologice, serologice).

Analizele de laborator s-au efectuat in laboratorul Synevo din cadrul Spitalul Judetean
Constanta.

Ecografia abdominala.

Toti pacientii luati In studiu, precum si pacientii din lotul martor au fost examinati
dimineata, a jeun, sau dupa un post de 6 ore inainte de ecografie. S-au utilizat un ecograf Hitachi
Aloka ProSound Alpha 7 cu un traductor convex multifrecventd UST-9147 si un ecograf

Siemens Antares Premium cu un transductor convex CH 6-2. Aparatele sunt prevazute cu



software-ul adecvat pentru calcularea parametrilor hemodinamici pe baza formei de unda
spectrald Doppler. Toate scanarile s-au efectuat cu pacientii in decubit dorsal pentru 15 minute.
Pacientii au fost analizati prin ecografie standard 2D dar si ecografie Doppler color si Doppler
pulsat. Examinarea a inceput cu examinarea parenchimului hepatic in scarda gri. Ulterior,
examinarea a urmat cu Doppler spectral. Problema suprapunerii gazelor intestinale a fost
depasitatad prin prelungirea duratei de scanare sau cu reluarea examinarii a doua zi. Parametrii
hemodinamici furnizati de ecografia Doppler pot fi clasificati ca fiind calitativi, cantitativi si
semicantitativi. Datele calitative includ evaluarea prezentei, directiei si caracteristicilor fluxului
sanguin. Datele cantitative includ calcularea vitezei si debitului in vasele mari, cum ar fi vena
porta. Pentru a estima modificarile traseului Doppler, se utilizeaza parametrii semicantitativi,
si anume indicele de pulsatilitate (PI) si indicele de rezistivitate (RI) care furnizeaza informatii
despre hemodinamica 1n aval de locul in care au fost masurate.

Elastografia hepatica.

Elastografia este 0 metoda neinvaziva si masoara rigiditatea intr-un volum al ficatului,
care este de aproximativ 100 de ori mai mare decat cea a unei biopsii hepatice si astfel poate fi
mai putin predispusa decat biopsia la eroarea de esantionare. Indicele de rezistenta hepatica a
fost masurat cu aparatul Fibroscan in pozitie de decubit dorsal, cu pacienti a jeun. Au fost luate
in considerare doar rezultatele cu o rata de succes de peste 60% si un IQR (interquartile range)
de maxim 30% din valoarea medie a elasticitdtii hepatice. Rezultatul este exprimat in
kiloPascali (kPa) si a fost folosit in corelatiile statistice ca atare sau au fost utilizate clasele
echivalente de fibroza hepatica.

Tomografia computerizatd.

Tomografia computerizatd abdominala cu substantad de contrast a fost efectuata in toate
cazurile in care alfa-fetoproteina (AFP) a fost mai mare de 50 ng/mL, pentru screeningul
tumorilor hepatice. Din totalul de 315 pacienti luati in studiu, numai la 72 pacienti (22.8%) s-a
efectuat un CT cu substantad de contrast; acesti pacienti au constituit sublotul de pacienti ce au
intrat in analiza finalda a rezultatelor imagistice morfologice a sistemului venos port.
Tomografiile computerizate (CT) s-au efectuat in Centrul Medical Medimar din cadrul
Spitalului Clinic de Urgentd din Constanta. S-au efectuat pe un computer tomograf GE
BrightSpeed Select 16 slice. Tehnica de examinare a etajului abdominal a cuprins achizitii nativ
si postcontrast intravenos de substanta iodata. MDCT (multidetector computed tomography) a
permis achizitiile imaginilor in faza arteriald, portala, parenchimatoasa. Toti pacientii au avut
abord venos periferic cubital si au primit 1.5 mL/kg substanta de contrast (100-150 mL contrast

iodat nonionic) prin injectare monofazica pe injectomat cu un debit de 4 ml/sec. Achizitiile au
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fost initiate la 25-30 secunde pentru faza arteriala, 50-70 secunde pentru faza portala si la 180-
200 secunde pentru faza parenchimatoasa. Imaginile CT au fost achizitionate cu o sectiune de
5 mm dupa care au fost transmise statiei de lucru pentru a obtine reconstructii cu grosime de
2.5 mm in plan axial si coronal. Rezultatele de la CT au fost corelate cu prezenta varicelor
esofagiene documentate la endoscopie si cu rigiditatea hepaticd masuratd prin FibroScan.

Endoscopia digestiva superioara.

Endoscopia digestiva superioara este un instrument util pentru screening, deoarece este
disponibild pe scard larga. In plus, prin endoscopie se identifica riscul de sangerare legat de
marimea varicelor si de prezenta semnelor rosii, si pe langa varicele esofagiene, endoscopia
identifica si alte leziuni cu potential de sangerare legate de HTP, cum sunt varicele gastrice,
gastropatia hipertensiva portald si ectazia vasculard antrali gastrici. In studiul de fata,
endoscopia digestiva superioara a reprezentat standardul de referinta.

Endoscopia a fost efectuatd cu un videoendoscop digital Pentax EPK-1000,
videogastroscop EG-290Kp, uneori sub sedare usoara (midazolam sau propofol i.v.) si a inclus
o examinare completa a esofagului, a stomacului si a duodenului proximal, deoarece leziunile
legate de hipertensiune portald pot fi gésite in toate cele 3 regiuni. Toti pacientii au fost
examinati endoscopic dupa ce au fost de acord si au semnat consimtdmantul informat. Pentru
aprecierea aspectelor endoscopice ale gastropatiei portal hipertensive, la o parte din pacienti s-
a efectuat o examinare endoscopica dubld, initial in lumind alba si apoi cu tehnologia i-scan.
Au fost notate semnele endoscopice existente descrise de criteriile Baveno si pentru fiecare
semn In parte s-a calculat sensibilitatea, specificitatea si acuratetea diagnosticd. S-a urmarit
pezenta semnelor de hipertensiune portala (varice esofagiene, varice gastrice, gastropatie portal
hipertensiva).

Ecoendoscopia (EUS).

Examinarea s-a efectuat la o parte din pacientii aflati In lotul de studiu. Criterii de
includere: pacienti cu HTP de cauza cirotica (diagnostic bazat pe criterii clinice, biologice si
ecografice). Criterii de excludere: complicatii grave ale cirozei hepatice (HDS activa, coma
hepaticd), pacienti cu ligatura de varice esofagiene.

in timp ce pacientul s-a aflat sub sedare usoara, un ecoendoscop linear OLYMPUS GF
UCT 140 cu vedere laterald de 13 mm prevazut la varf cu o sonda cu ultrasunete de 7,5 - 12
MHz a fost introdus in esofag si apoi in stomac si un ecograf ALOKA Prosound Alpha 5. Au
fost realizate imagini axiale care au evidentiat toate cele 5 straturi ale esofagului si stomacului,

in straturi alternante hiperecogene si hipoecogene, incepand cu mucoasa hiperecogena.



Constatari personale asupra aspectelor morfologice ale sistemului venos port rezultate

in urma examinarii prin tomografie computerizata in conditii normale si patologice.

Studiul a fost efectuat pe un lot de 72 pacienti (22.8% din totalul celor 315 pacienti aflati
in baza de date realizatd pe parcursul celor 3 ani de desfasurare a studiului), si anume doar acei
pacienti care au avut o valoare a alfa-fetoproteinei (AFP) serice mai mare de 50 ng/mL, la care
tomografia computerizata s-a efectuat pentru screeningul tumorilor hepatice.

Am studiat modul de formare al venei porte pe un numar de 15 cazuri la angiografii
CT. Formarea venei porte prin unirea venei mezenterice superioare si splenice, clasificate ca
tip I, a avut loc la 14 pacienti (8 femei, 6 barbati) (Tabelul 6).

Formarea de tip I a fost subimpartitd in doud subgrupe in functie de terminarea venei
mezenterice inferioare. Cazurile in care vena mezenterica inferioard a drenat in vena splenica
au fost notate ca tip la. Cazurile In care vena mezenterica inferioara s-a varsat direct in vena

mezenterica superioara au fost clasificate ca tip Ib.

Tabel 1 Tipul de formare a venei porte.

Tip Cazuri de sex Cazuri de sex Total cazuri
feminin masculin
I 8 (53.33%) 6 (40%) 14 (93.33 %)
II 1 (6.66%) 0 1 (6.66 %)

Tipul I: Formarea venei porte prin unirea VMS cu VS

Tipul II: Formarea venei porte prin unirea VMS, a VS si a VML

Formarea venei porte prin unirea venei splenice, venei mezenterice superioare si a

venei mezenterice inferioare, clasificate tipul II, au fost intalnite in 1 caz (6.66 % din cazuri).
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Fig. 1 Formarea venei porte prin unirea venei splenice cu vena mezenterica superioara.

VMI se varsa in VS (tipul IA)

Fig. 2 Formarea venei porte prin unirea venei splenice cu vena mezenterica superioara.

VMI se varsa in VMS (tipul IB)
Valorea medie a calibrului venei porte mdsurat in hilul hepatic a fost de 16.9 2.3 mm,

a venei splenice a fost de 10.3 + 3.7 mm, a venei mezenterice superioare de 12.1 £ 3.1 mm, a

venei mezenterice inferioare de 9.7 + 3.8 mm, si a venei gastrice stangi de 8.2 + 2.4 mm.
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MEDIMAR CONSTANTA

Fig. 3. Masurarea calibrului venei porte in pediculul hepatic

Scanarea de tip tridimensional CT este utild pentru a analiza originea venei porte si
tipurile de colaterale venoase din hipertensiunea portala.

Tomografia computerizata este utila pentru a vizualiza colateralele venoase dincolo de
raza de actiune a endoscopului. In acest sens, examinarea tomografici a pacientilor din lotul
studiat a demonstrat prezenta varicelor esofagiene la 58 (80.5%) din pacienti (tabelul 9) si a
circulatiei colaterale venoase apartinand sistemului venos port mai ales in teritoriul perigastric,
perihepatic, paracolic, dar si in procente mai mici in regiunile perisplenice, intramezenterice si
spleno-renal (tabelul 9). Vena ombilicald repermeabilizatd a fost descrisa la 19% din cazurile

examinate prin CT.

Tabel 2 Varicele esofagiene si circulatia venoasa colaterala a sistemului venos port

(descrise la CT abdominal).

Teritoriu anatomic cu circulatie colaterala venoasa: Nr. pac. (%)
Esofag intramural (varice esofagiene) 58 (80.5%)
Perigastric (fara dilatatia plexurilor submucoase) 62 (86%)

11



Perihepatic (pericapsular) inclusiv venele porte accesorii din ligamentul

rotund 00 (83%)
Paracolic (in mezocolonul transvers) 37 (51%)
Perisplenic (pericapsular) 31 (43%)
Suntul spleno-renal 14 (19%)
Intramezenteric 10 (14%)
Repermeabilizarea venei ombilicale 14 (19%)

Fig. 4 Sunt splenorenal

Fig. 5 Sunt spleno-renal, circulatie colaterala hilara splenica, intramezenterica,

pericolonica
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Conform rezultatelor CT, cazurile au fost clasificate in:
- Grupa I: 14 pacienti fara varice esofagiene (19.5%) incluzand 8 barbati si 6 femei
- Grupul II: 33 pacienti cu varice mici (57%), incluzand 18 barbati si 15 femei

- QGrupa III: 25 pacienti cu varice mari (43%) incluzand 14 barbati si 11 femei

Endoscopia digestiva superioard a detectat 9 cazuri fard varice esofagiene (VE), 40

cazuri cu VE mici si 23 cazuri cu VE mari (tabelul 10).

Fig. 6 Varice esofagiene mari

Sensibilitatea CT pentru detectarea VE a fost de 92.06%, specificitatea 100%, valoarea
predictiva pozitiva 100% si valoarea predictiva negativa 64,29% (tabel 11) in comparatie cu
endoscopia digestiva superioara ca si standard de referinta.

Sensibilitatea CT pentru cazurile cu VE mari (100%) a fost mai mare decat cea pentru
cazurile cu VE mici (80%) (tabel 13).

Nu a existat o diferentd semnificativa in ceea ce priveste prezenta splenomegaliei si a
varicelor splenice intre cazurile VE mici si cele cu VE mari (p > 0.05) (tabel 15, grafic 4).

Nu a existat o diferentd semnificativa referitor la ascita (Grafic 6) intre cazurile cu VE
mici si cele cu VE mari (p > 0.05).

Nu a existat o diferentd semnificativa referitor la prezenta varicelor gastrice (tabel 18,
grafic 7) si a varicelor para-esofagiene (tabel 19, grafic 8) intre cazurile VE mici si cele cu VE

mari (p > 0.05) .
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Constatiri personale asupra hemodinamicii circulatiei portale rezultate prin ecografie

abdominala, in conditii normale si patologice.

Pentru a studia importanta parametrilor hemodinamici in caracterizarea pacientilor cu
hipertensiune portald (54 pacienti) in comparatie cu un lot martor (55 pacienti) si eventuala lor
corelatie cu severitatea varicelor esofagiene si a gradului de insuficientd hepatica clasificata
dupa clasificarea Child, am evaluat un lot de pacienti cu ciroza hepatica si am comparat
rezultatele cu cele ale unui lot martor.

Diametrul venei porte este mai mare la pacientii cu ciroza hepatica in comparatie cu
grupul de control (14.2 £ 2.1 mm vs 11.2 £ 1.8, p < 0.05), dar acesta nu se coreleaza cu
severitatea cirozei hepatice apreciata prin clasa CHILD.

Velocitatea medie a sangelui prin vena porta a fost semnificativ mai mica la pacientii
cu ciroza hepaticd In comparatie cu grupul de control (11.5 + 2.7 cm/sec vs 19.1 + 3.2 cm/sec,
p < 0.05), si a existat o tendintd de scadere a velocitatii pe masura cresterii severitatii cirozei
hepatice, cele mai mici velocitati intdlnindu-se in clasele CHILD B si C (12.1 + 1.9 cm/sec,
10.2 £ 2.8 cm/sec, respectiv).

In ceea ce priveste debitul sanguin prin vena porti, acesta a fost semnificativ scizut
(857.2 £ 86.8 mL/sec) numai in formele avansate de ciroza hepaticd (CHILD C), fara sa se
inregistreze diferente semnificative intre lotul martor §i pacientii cu cirozd compensata (CHILD
A) (1253.7+ 65.2 mL/sec vs 1279.3 + 53.7 mL/sec, p > 0.05). Doar pacientii cu ciroza CHILD
B au avut o tendinta de scadere a debitului sanguin portal, dar aceasta nu a fost semnificativa
(1126.1 £ 98.5 mL/sec, p > 0.05).

Indicele de congestie al venei porte a fost crescut la pacientii cu ciroza hepatica
comparativ cu grupul de control, pacientii cu ciroza decompensatd (CHILD C) avand cel mai
crescut indice de congestie (0.175 £ 0.028 cm x sec vs 0.086 + 0.011 cm x sec, p < 0.05).

Indicii de pulsatilitate si de rezistivitate ai arterei hepatice au fost semnificativ mai
crescuti la pacientii cu ciroza hepatica CHILD B si C comparativ cu grupul de control si cu

pacientii din clasa CHILD A.
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-PS=55.8 cm/s

ED=14.5 cm/s
TAV=28.7 cm/s
Pl=1.44
RI=0.74
S/D=3.85

Fig. 7 Masurarea indicilor de pulsatilitate si rezistivitate la nivelul arterei hepatice la un

pacient sanatos (PI=1.44, R1=0.74)

Referitor la analiza indicilor Doppler pentru artera splenica, nu au existat diferente
semnificative statistic intre indicele de pulsatilitate (PI) sau indicele de rezistivitate (RI) al
arterei splenice la pacientii cu ciroza hepatica fatd de lotul martor si nici intre acesti indice si

clasele CHILD ale cirozei hepatice (tabelul 20).

-PS=49.6 cm/s
ED=21.4 cm/s
TAMX=32.9 cm/s
TAMNn=17.2 cm/s
PI=0.86
RI=0.57

S/D=2.32

Fig. 8 Misurarea indiclor de impedanta splenica la un pacient sanatos (P1=0.86,
RI=0.57)

In ceea ce priveste indicele vascular al ficatului (LVI), acesta a fost semnificativ mai
mic la pacientii cu ciroza severa CHILD C (8.36 + 3.13) in comparatie cu pacientii cu ciroza
compensatd CHILD A (15.08 = 2.63) si lotul martor (17.52 + 2.76) (p < 0.05). Desi LVI a fost

mai scazut si in clasa CHILD B (10.14 = 3.98), valoarea nu a atins semnificatie statistica (p >

0.05).
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Rezultatele analizei parametrilor hemodinamici Doppler pulsat in functie de marimea
varicelor esofagiene se regasesc in tabelul 21. Se observa ca nu existd o corelatie a acestor
parametri cu gradul varicelor esofagiene, cu exceptia debitului VP care este semnificativ scazut
la pacientii cu VE de grad III (843.4 £ 91.3 mL/sec), si a indicelui vascular al ficatului (LVI),

de asemenea semnificativ scazut la acesti pacienti (8.21 = 3.20) (p < 0.05).

Corelatii ale rigiditatii hepatice si a altor parametri clinico-biologici cu prezenta sau
marimea varicelor esofagiene.

Din totalul celor 315 pacienti aflati in baza de date realizatd pe parcursul celor 3 ani de
desfasurare a studiului, numai la un grup de 128 pacienti cu ciroza hepatica (%) s-a putut efectua
o masuratoare exacta a rigiditatii hepatice si splenice. Acesti pacienti au fost examinati si prin
endoscopie digestiva superioard pentru prezenta varicelor esofagiene, iar rezultatele acestor
corelatii sunt redate in cele ce urmeaza.

Valoarea medie a rigiditatii hepatice masurata prin FibroScan a fost semnificativ mai
mare la lotul de pacienti cu VE mari, In comparatie cu lotul de pacienti fara varice sau cu VE
mici (35.3 kPa vs 16.8 kPa vs 13.7 kPa, respectiv). Valoarea cut-off a rigiditatii hepatice pentru
predictia varicelor esofagiene a fost de 18.6 kPa (sensibilitate 92%, specificitate 61%). Valoarea
cut-off a rigiditatii hepatice pentru predictia varicelor esofagiene mari a fost de 27.4 kPa
(sensibilitate 100%, specificitate 72%). Asemenea rezultatelor prezentate anterior care se refera
la rigiditatea hepatica, am efectuat o analiza a rezultatelor despre rigiditatea splenica si prezenta
sau marimea varicelor esofagiene, iar rezultatele sunt prezentate in cele ce urmeaza. Valoarea
medie a rigiditdtii splenice masurata prin FibroScan a fost semnificativ mai mare la lotul de
pacienti cu VE mari, In comparattie cu lotul de pacienti fara varice sau cu VE mici (31.6 kPa
vs 18.2 kPa vs 15.1 kPa, respectiv). Valoarea cut-off a rigiditatii splenice pentru predictia
varicelor esofagiene a fost de 21.6 kPa (sensibilitate 94%, specificitate 69%). Valoarea cut-off
a rigiditatii splenice pentru predictia varicelor esofagiene mari a fost de 31.2 kPa (sensibilitate
100%, specificitate 75%).

In cadrul acestui studiu, am efectuat si o analiza a altor parametri de predictie a existentei
varicelor esofagiene. Astfel, am gasit cd valoarea trombocitelor, diametrul longitudinal al
splinei (masurat ecografic) si raportul dintre acestea sunt semnificativ corelate cu prezenta
varicelor esofagiene (p < 0.05 pentru fiecare dintre acestea, respectiv). Valoarea cut-off pentru
numarul trombocitelor, diametrul splenic si raportul acestora pentru predictia existentei VE este
de 92000/mmc, 13.8 cm si, respectiv 651, in timp ce valoarea cut-off pentru varicele mari a fost
de 64000 si respectiv, 529.
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Rolul endoscopiei digestive high-definition si a cromoendoscopiei virtuale in diagnosticul
complicatiilor hipertensiunii portale, cu referire speciala la gastropatia portal
hipertensiva.

Studiul a fost unul prospectiv, observational, analitic, transversal si de cohorta. Lotul de
studiu a cuprins 50 pacienti diagnosticati cu hipertensiune portald de orice etiologie internati in
Departamentul de Gastroenterologie, Medicala I, Spitalul Clinic judetean Constanta n perioada
noiembrie 2014 — iulie 2015. S-a urmarit prezenta semnelor de hipertensiune portald (varice
esofagiene, varice gastrice, gastropatie portal hipertensiva).

Am diagnosticat 39 de pacienti cu GPHT utilizdnd endoscopia cu lumind alba, in
conformitate cu criteriile Baveno. Dupa examinarea prin endoscopie i-scan, am constatat ca alti
6 pacienti au prezentat sesmne de GPHT, care au reprezentat un total de 45 de pacienti cu PHG.
Sase (12%) pacienti au fost considerati ca avand un aspect normal prin endoscopie clasica, dar
au fost diagnosticati cu GPHT prin endoscopie cu i-scan (tabelul 30). Concordanta dintre cele
doud metode a fost moderata (k = 0,565; 95% CI1 0,271 - 0,859; p <0,001).

Patternul de mozaic a fost clasificat gresit prin endoscopie in lumina albé la 8 (16%)
pacienti (tabelul 31). In 3 (6%) cazuri, patternul de mozaic a fost absent la endoscopia clasici,
dar endoscopia i-scan 1 a evidentiat existenta unui pattern de mozaic usor. La 5 pacienti (10%),
modelul de mozaic a fost descris ca fiind usor de catre endoscopia clasica, dar endoscopia 1-
scan 1 a clasificat-o ca fiind severa. Concordanta dintre cele doud metode a fost buna (k =0,800;
95% CI1 0,669 - 0,932; p <0,001). Endoscopia cu i-scan 2 a avut o specificitate mai mica pentru
vizualizarea suprafatei mucoasei, chiar si In comparatie cu endoscopia simpla (tabelul 32). La
5 (10%) pacienti, endoscopia cu iscan 2 nu a reusit sd recunoasca prezenta unui model de
mozaic usor, 1ar la 4 (8%) pacienti s-a clasificat gresit modelul de mozaic sever ca usor. Dar
concordanta intre cele doua metode a fost inca buna (k =0.785, 95% CI1 0.652-0.917, p <0.001).

Punctele rosii au fost descoperite la aceiasi pacienti atit prin endoscopie clasica, cat si
prin i-scan 1 (tabelul 33). Concordanta dintre cele doud metode a fost perfecta (k= 1; p <0,001).
Punctele rosii nu au fost identificate la endoscopia cu lumind alba la 3 (6%) pacienti (tabelul
34). In 6 (12%) cazuri, punctele rosii au fost considerate izolate la endoscopia clasica, dar
endoscopia i-scan 2 le-a descris ca fiind confluente. Concordanta dintre cele doud metode a fost
aproape perfectd (k = 0.863; 95CI 0.776 - 0.950; p <0.001).

Prezenta GAVE a fost descrisd la 4 (8%) pacienti prin toate metodele endoscopice.
Concordanta dintre orice endoscopie i-scan si endoscopia cu de lumina alba a fost perfecta (k

= 1; p <0,001).
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Fig. 9 Patternul mozaicat de tip usor al gastropatiei portal hipertensive (A. endoscopie
cu lumina alba; B. i-scan 1; C. i-scan 2). Acuratetea imaginii creste cu i-scan in

comparatie cu examinarea im lumina alba.

Fig. 10 Puncte rosii confluente in gastropatia portal hipertensiva (A. endoscopie cu

lumind alba; B. i-scan 1; C. i-scan 2). i-scan 2 intensifica vizibilitatea punctelor rosii.

Studiul comparativ intre metodele non-invazive (angiografia CT) si cele invazive
(endoscopie/ecoendoscopie) in aprecierea anastomozelor porto-sistemice si a altor

manifestari secundare hipertensiunii portale.

Un alt subcapitol al actualului studiu a fost compararea rezultatelor obtinute printr-o
metoda neinvaziva precum CT abdominal cu cele obtinute prin metoda standard (EDS) sau prin
metode potential mai performante (ecoendoscopia, EUS), dar tot invazive, in ceea ce priveste
studiul circulatiei portale in conditii patologice. Studiul s-a axat pe evaluarea celor trei metode
in depistarea modificarilor vasculare asociate cu hipertensiunea portala precum si corelatia lor
cu aparitia complicatiilor HTP (HDS, deces). Criterii de includere au fost: pacienti cu HTP de
cauzd ciroticd (diagnostic stabilit pe criterii clinice, biologice si ecografice). Criterii de
excludere au fost: prezenta unor complicatii grave ale cirozei hepatice (HDS activa, coma
hepaticd), pacienti cu ligatura de VE, pacienti cu alte contraindicatii generale la EDS sau EUS.
Lotul studiat a cuprins 15 pacienti cu varsta medie 54.8 + 12.5 ani (cu limite de varsta cuprinse

intre 45 s1 63 de ani), de diverse etiologii, mai ales din clasa CHILD A si B.
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La EDS s-a urmarit prezenta varicele esofagiene si a celor gastrice, clasificate dupa cea
mai recentd recomandare a AASLD (American Association for the Study of the Liver) in
absente, mici (< 5 mm) sau mari (> 5 mm). La EUS s-a urmarit prezenta varicelor intramucoase
si a celor profunde (varice peri-/para esofagiene, varice peri-/para-gastrice), clasificate dupa
aceleasi criterii, precum si elemente de hemodinamicad (velocitatea sanguind). La CT s-au
urmarit aceleasi obiective (colateralele venoase apartinand sistemului venos port) de la care s-
a notat prezenta si marimea lor.

EDS a identificat varice esofagiene la 11/15 pacienti si varice gastrice la 4/15 pacienti
(tabelul 36). Referitor la identificarea VE, tomografia computerizatd a avut o sensibilitate
diagnostica buni, comparabila cu EDS, doar in cazul VE mari (> 5 mm). In cazul VE mici (<
5 mm), CT a dovedit o sensibilitate inferioara fatd de EDS (tabelul 37).

In ceea ce priveste varicele gastrice, EUS are o sensibilitate mai mare decat EDS in
depistarea varicelor din fornix (4 pacienti la EDS, 7 pacienti la EUS), avand aceeasi acuratete
ca si CT (tabelul 38). La CT s-au identificat varice para- si peri-esofagiene in 6 cazuri (40%).
Diametrul mediu al acestora a fost de 7.4 + 3.6 mm. Nu s-a gasit nici o corelatie intre gradul
VE la EDS si diametrul venelor para- si peri-esofagiene.

Ecoendoscopia poate detecta venele perforante si poate depista directia de curgere a
sangelui prin varice precum si velocitatea acestuia. EUS si CT au o acuratete similard in
detectarea varicelor perigastrice si periesofagiene si in clasificarea lor in functie de diametrul
vaselor. A existat o corelatie directd intre diametrul varicelor esofagiene si velocitatea sanguina
prin ele (r = 0.758). Cinci pacienti au dezvoltat HDS. Velocitatea sanguina in varicele
esofagiene s-a corelat pozitiv cu riscul de HDS (velocitatea medie de 12,4 cm/sec la cei cu

HDS vs 7,2 cm/sec la cei fara HDS, p<0.01).

Constatiri personale asupra rolului CT in predictia aparitiei hemoragiei digestive
superioare (HDS) si a encefalopatiei hepatice (EH) la pacientii cu hipertensiune portala

(HTP).

Cei 72 pacienti (22.8% din totalul celor 315 pacienti aflati in baza de date realizata pe
parcursul celor 3 ani de desfasurare a studiului), la care s-a efectuat tomografia computerizata
pentru screeningul tumorilor hepatice (caracteristicile acestui sublot de pacienti sunt redate n
tabelul 5) au fost monitorizati prospectiv pentru depistarea complicatiilor, si anume hemoragia

digestiva superioarda (HDS) si encefalopatia hepatica (EH).

Pacientii au fost evaluati la 6 luni si 12 luni dupa includerea in baza de date.
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Varicele esofagiene (VE) au fost gradate la CT ca fiind: mici (< 5 mm), mari (>5 mm):
- Grupul I: 14 pacienti fara varice esofagiene (19.5%) incluzand 8 barbati si 6 femei
- Grupul II: 33 pacienti cu varice mici (57%), incluzand 18 barbati si 15 femei
- QGrupa III: 25 pacienti cu varice mari (43%) incluzand 14 barbati si 11 femei

La evaluarea de 6 luni se constatd cd hemoragia digestivd superioara prin ruperea
varicelor esofagiene a aparut la 5 pacienti (6.9%), toti fiind inregistrati cu varice esofagiene
mari. Niciun pacient din grupul cu varice esofagiene mici sau grupul fara varice esofagiene nu

a prezentat hemoragie digestiva in acest interval de timp (tabel 43, grafic 15).

La evaluarea de 12 luni se constatd ca hemoragia digestiva superioara prin ruperea
varicelor esofagiene a aparut la 8 pacienti (11.1%), toti fiind inregistrati cu varice esofagiene
mari. Niciun pacient din grupul cu varice esofagiene mici sau grupul fara varice esofagiene nu

a prezentat hemoragie digestiva in acest interval de timp (tabel 44, grafic 15).

Daca prezenta varicelor esofagiene si a varicelor gastrice este legata direct de aparitia
hemoragiei digestive superioare, prezenta circulatiei venoase colaterale ar putea influenta
aparitia encefalopatiei hepatice prin realizarea sunturilor porto-sistemice. De aceea, in cele ce
urmeaza am analizat rolulul circulatiei colaterale venoase portale ca si factor de risc in aparitia

encefalopatiei hepatice.

Pacientii au fost impartiti in doua categorii, in functie de prezenta sau nu a circulatiei
colaterale la CT in cel putin 4 din urméatoarele 7 teritorii vasculare analizate (circulatie

colaterala In mai mult de 50% din teritorii).

Primul grup de pacienti (cu circulatie colaterald venoasa in mai mult de 50% din
teritorii) a fost constituit din 41 pacienti (56.9%), iar al doilea grup de pacienti (cu circulatie

colaterald venoasa in mai putin de 50% din teritorii) a fost constituit din 31 pacienti (43.1%).

La 6 luni de monitorizare, encefalopatia hepatica s-a inregistrat la 4 pacienti (5.5%), toti

fiind in grupul cu circulatie colaterald venoasa bogata (tabel 45, grafic 17)

La 12 luni de monitorizare, encefalopatia hepatica s-a inregistrat la 9 pacienti (12.5%),
7 fiind in grupul cu circulatie colaterald venoasa bogata (grupul 1), si 2 fiind din grupul cu

circulatie colaterald venoasa in mai putin de 50% din teritorii (grupul 2) (grafic 47, tabel 46).
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DISCUTII

Discutii privind constatarile personale asupra aspectelor morfologice ale sistemului
venos port rezultate in urma examinarii prin tomografie computerizata in conditii

normale si patologice.
In ceea ce privesste originea venei porte, am intalnit tipul I cel mai frecvent, dintre care
tipul I A la 66,66 % din cazuri, formarea venei porte prin anastomoza venei splenice cu vena

mezenterica superioara, iar vena mezenterica inferioara varsandu-se in vena splenica.

Tabel 3 Rezultate comparative privind originea venei porte

Studiu il Tip II
IA IB
Douglas 38% 29.3% 32.7%
Purcell 44% 53% 3%

Chaijarookhanarak 58.46% 26.15% | 15.38%

Rajashree 30% 22.5% 47.5%
Torga 81.58% 7,89% | 10.53%
Studiu personal 66,66 % 26,66 % | 6,66 %

Comparand rezultatele din literatura, asa cum se poate observa in tabel, Douglas a
constatat o frecventd de 38 % a tipului IA, Chaijarookhanarak de 58.4%. La Purcell a
predominat tipul IB, iar Rajashree a intalnit tipul II mai frecvent, in 47.5 % din cazuri.

Calibrul venei porte la Angio CT l-am gasit 11,9 + 0,87 mm. Rezultatele rezultate in
urma studiului personal sunt asemanatoare cu ale lui Chaijarookhanarak. Kamina a obtinut un
calibru mai mic, spre deosebire de Testut, Rouviere si Matusz care au identificat un calibru
mai mare.

In conditii normale am identificat un diametru al venei gastrice stangi asemanitor cu
Li, Wachsberg. Dilatarea venei gastrice stingi mai mult de 5-6 mm in diametru la CT este un
semn de hipertensiune portala. in conditii patologice am identificat un diametru al venei
gastrice stangi mai mare decat In condifii normale, fiind mai mare si fata de cel descris de

Wachsberg, Li, Zhou..
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Bolognesi a demonstrat cd diametrul venei porte si diametrul venei splenice
reprezinta un criteriu de diagnostic al hipertensiunii portale. Am identificat un calibru mai mare
de 14 mm la nivelul venei porte, rezultatele fiind asemanatoare cu Haag, Zhou (2012). Shateri
si Zhou au descris un diametru mai mic. In privinta venei splenice am obtinut un calibru
asemanator cu Haag, spre deosebire de Zhou care a descris o valoare mai mare.

Vena ombilicald se oblitereaza dupa nastere si devine ligamentul rotund. Prin acest
ligament sunt vase suplimentare paraombilicale mai mici. Aceste vene se pot hipertrofia in
prezenta unei presiuni venoase portale crescute si devin vene paraombilicale recanalizate
(varice). Vena paraombilicd provine din vena portd stangd, curge de-a lungul ligamentului
falciform si, de obicei, se extinde spre ombilic. In studiul personal colateralele venoase
paraombilicale le-am identificat in 19 % din cazuri, mai putin fata de Cho.

Printre numeroasele sunturi porto-sistemice sunt sunturile gastro-renale stangi. Calea
acestui sunt este de obicei prin intermediul venei renale stangi, care devine marcat dilatata si
tortuoasa.

Suntul splenorenal I-am identificat intr-un procent mai mic fata de Cho, Wu.

Endoscopia digestiva superioara reprezinta gold-standardul pentru evaluarea varicelor
esofagiene si a riscului hemoragiei digestive superioare. Aceasta evalueaza existenta varicelor
esofagiene, care pot fi gradate pentru prognostic.

Utilizarea CT cu un singur detector si multidetector a fost evaluatd ca o modalitate de
screening pentru varicele esofagiene (Kim YJ, Kim SH, Perri RE). In cele trei studii,
performanta esofagografiei CT a fost comparata cu cea a endoscopiei digestive superioare,
care a servit drept standard de aur. La examinarea varicelor, in cadrul studiilor, esofagografia
CT a avut o sensibilitate cuprinsa intre 64% s1 93% si specificitatea intre 76% s1 96,6%.
Pentru detectarea varicelor mari, sensibilitatea a variat Intre 56% si 92%, iar specificitatea
intre 84% si 92%.

In studiul meu am obtinut rezultatelor asemanitoare lui Moftah si colaboratorii ce au
descris o sensibilitate a CT pentru diagnosticul varicelor esofagiene de 96%, o specificitate de
100%, o valoare predictiva pozitiva de 100% si o valoare predictiva negativa de 66.6%.

In studiul actual, am efectuat o analizd a rezultatelor furnizate de CT abdominal in
detectarea varicelor esofagiene si masurarea lor. Scanarea CT a avut o sensibilitate de 92.06%,
o specificitate de 100%, o valoare predictiva pozitiva (VPP) de 100%, si o valoare predictiva
negativa (VPN) de 64,29%, endoscopia digestiva superioard fiind standardul de referinta.
Sensibilitatea CT la cazurile de VE mari (100%) a fost mai mare decat cea dintre cea de la

pacientii cu VE mici (80%). Kim si colaboratorii in 2007 au obtinut urmatoarele rezultate:
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sensibilitate 92%, specificitate 84%, VPP 55% si VPN 98%. In timpul endoscopiei, lumenul
esofagian a fost insuflat cu aer pentru a vizualiza varicele. Aceasta tehnica ar fi putut avea un
efect negativ asupra capacitatii de a vizualiza si de a masura cu exactitate varicele mici. Studiile
realizate de Kim si colaboratorii in 2007 si de Ba-Ssalamah si colaboratorii in 2009 au inclus
utilizarea unui agent de contrast oral, astfel incat materialul de contrast rezidual care acopera
suprafata luminala ar fi putut interfera si el cu detectarea varicelor mici.

CT permite si evaluarea patologiei extra-luminale esofagiene care influenteaza
prognosticul pacientilor cu ciroza hepatica. Varicele para-esofagiene pot fi vazute ca dilatatii
venoase foarte apropiate de peretele exterior al esofagului. Varicele para-esofagiene si gastrice
au fost gasite la 21,3% si, respectiv, 86.0% in lotul meu de pacienti. Nu a existat o diferenta
statistica semnificativa in distributia varstei, sexului, ascitei, splenomegaliei, varicelor splenice
si varicelor gastrice la pacientii cu VE mari fatd de pacientii cu VE mici. In studiul meu am
utilizat un MDCT cu o grosime a slice-ului de 2.5 mm pe un lot de 72 pacienti. Am identificat

varice esofagiene la 80.5 % din cazuri, rezultat aproximativ egal cu studiul lui Takashi.

Discutii privind constatarile personale asupra hemodinamicii circulatiei portale

rezultate prin ecografie abdominald, in conditii normale si patologice.

Rezultatele acestui studiu demostreaza ca diametrul venei porte a fost semnificativ mai
mare la pacientii cu ciroza hepaticd in comparatie cu lotul de control, rezultate similare fiind
descrise si de Yan. Diametrul venei porte nu s-a demonstrat a fi un parametru util pentru
diferentierea intre clasele de gravitate ale cirozei si nici nu a existat o corelatie cu mérimea
varicelor esofagiene. Un studiu din 2012 a lui Shateri arata, de asemenea, corelatia slabd si
inutild in practica, dintre diametrul venei porte si clasele CHILD sau MELD ale cirozei
hepatice, desi exista si studii, de exemplu al lui Yan, care sustin contrariul. Conform studiului
nostru, acest parametru nu poate fi folosit in practica clinicd pentru aprecierea riscului de
sangerare sau pentru prognosticul pacientilor cu ciroza hepaticd, o explicatie posibild fiind
aceea cd diametrul venei porte depinde de numarul si marimea colateralelor venoase deschise
in sistemul port, si aceasta este o caracteristica cu o mare variabilitate individuala.

in schimb, velocitatea sangelui prin vena porti a fost semnificativ scazuti la pacientii
cu ciroza decompensata (CHILD B si C) comparativ cu lotul de control si cu pacientii din clasa
CHILD A, rezultate similare observandu-se si in alte studii precum Haktanir, Yan, Chawla.
Gaiani si alti autori au raportat rezultate similare si anume: velocitatea sanguind a venei porte a
fost semnificativ scdzuta la pacientii cirotici comparativ cu lotul martor si a fost semnificativ
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mai redusi la pacientii cu ciroza Child B si C decat la Child A. In studiul personal am obtinut
valori ale velocitatii venei porte mai mici fati de cele comunicare de Haag, Cioni. In conditii
normale am identificat valori ale velocitdtii venei porte mai mari fatd de cele comunicate de
Moriyasu, Zoli, Ohnishi si asemanatoare cu Gaiani. La pacientii cirotici am obtinut valori mai
mari fata de cele descrise de Moriyasu, Zoli.

Totusi, velocitatea venei porte nu este un parametru corelat constant cu severitatea
cirozei deoarece exista si studii 1n care rezultatele au fost opuse, precum Shateri, Schneider.
interobservatori, precum si datoritd existentei colateralelor venoase, precizeaza Piscaglia.

Debitul sangvin prin vena porta depinde de diametrul VP (care creste odata cu
severitatea cirozei) si de velocitatea sanguind prin VP (care scade odata cu severitatea cirozei),
de aceea debitul prin VP nu cunoaste modificari semnificative mult timp in evolutia pacientilor
cu ciroza. Totusi, 1n stadii avansate precum si la pacientii cu varice gradul III, debitul sanguin
prin VP a fost semnificativ scazut, ceea ce atestd valoarea acestui indice in identificarea
pacientilor cu prognostic sever si risc crescut de decompensare si de hemoragie digestiva.

Cu o valoare similara este si indicele de congestie al venei porte, care atat in studiul
meu cat si in alte studii , ale Iui Shateri i Moriyashu, a fost semnificativ crescut la pacientii cu
CHILD C st la cei cu varice gradul IIT .

S-a identificat o crestere semnificativa a indicilor de pulsatilitate si de rezistivitate
hepatica la pacientii cu ciroza hepatica comparativ cu grupul de control, la fel ca si in alte studii
precum Haktanir. Mai mult, acesti indici s-au corelat cu gravitatea cirozei, fiind semnificativ
crescuti 1n clasele CHILD B si C, dar nu s-au corelat si cu marimea varicelor esofagiene.
Sacerdoti a demonstrat ca indicii PI i RI ai arterei hepatice masurati la nivel intrahepatic sunt
semnificativ mai crescuti in ciroza decét la lotul martor. Bolognesi a evaluat indicii Doppler
de impedanta splenica la pacientii cu hipertensiune portala si la un lot martor. Acestia au gasit
ca indicele de pulsatilitate a fost mai crescut la cirotici comparativ cu controlul, la pacientii cu
ciroza si tromboza de vena portad decat la cei fara tromboza.

Indicele vascular al ficatului (LVI) a fost semnificativ mai mic atat la pacientii cu
ciroza hepatica decompensata (CHILD C) cat si la cei cu varice esofagiene cu risc crescut de
sangerare (gradul III), ceea ce defineste acest index ca un posibil marker de gravitate ce necesita
a fi monitorizat periodic, similar cu alte rezultate din literatura.

In studiul meu nu a existat o corelatie buna intre marimea varicelor esofagiene si vreunul
dintre parametri ecografici statici sau hemodinamici, cu exceptia grupului de pacienti cu varice

gradul IIT care au avut debitul sanguin prin vena porta si indicele vascular al ficatului (LVI)
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semnificativ scazute si indicele de congestie al venei porte semnificativ crescut, ceea ce
corespunde cu rezultate similare ale lui Zardi. Acest fapt a fost explicat de Taourel prin existenta
anastomozelor porto-sistemice variate care dreneaza circulatia sanguind portald si prin alte

teritorii vasculare, nu numai prin varicele esofagiene.

Discutii privind corelatia rigiditatii hepatice si a altor parametri clinico-biologici cu

prezenta sau marimea varicelor esofagiene.

In cadrul lotului de pacienti studiati de mine, scorul Child a fost mult mai mare la
pacientii cu ciroza hepatica si varice esofagiene decat la pacientii cu ciroza hepatica fara varice
esofagiene, aceastd constatare fiind in concordantd cu Madhotra. Aceasta a sustinut, de
asemenea, ca existd o corelatie intre prezenta varicelor esofagiene si un scor Child crescut. Se
poate spune ca, cu cat este mai avansata afectarea hepatica, cu atat mai probabil este sa existe

varice esofagiene.

In studiul meu, numarul trombocitelor a fost semnificativ mai scizut la pacientii cu
varice esofagiene (valoarea medie a fost de 98.000/mmc), decéat la pacientii fard varice
esofagiene (in medie, 138.000/mmc) (p < 0.05). Trombocitele pot scddea din mai multe motive
la pacientii cu ciroza hepatica. Madthora a afirmat ca 32% din pacientii cu cirozad hepaticd au
trombocitopenie < 68.000 / mmc, fard a avea concomitent si splenomegalie. Aceasta s-ar putea
explica prin cantitatea scazuta de trombopoietind sintetizata in ficat. Dupd Winkfield, alte
explicatii ale acestui fenomen ar putea fi prezenta anticorpilor anti-trombocitari si a
imunoglobulinelor asociate trombocitelor ce pot fi gdsite in serul pacientilor cu ciroza hepatica.
Astfel, utilizarea doar a numarului de trombocite ca metoda neinvaziva de predictie a prezentei
varicelor esofagiene poate induce in eroare deoarece trombocitopenia nu poate fi atribuitd in
totalitate  hipertensiunii ~ portale. ~ Giannini  precizeaza cd, utilizarea raportului
trombocite/diametrul longitudinal splenic surmonteaza aceastd eroare prin ,,normalizarea”

numarului total de trombocite, aducandu-le in calcul doar pe cele sechestrate in splina.

In ceea ce priveste marimea splinei, din studiul de fati a reiesit faptul ci a fost
semnificativ mai mare la pacientii cu varice esofagiene (in medie de 14.7 cm) decat la pacientii
cu ciroza hepatica fara varice esofagiene (in medie de 12.4 cm) (p < 0.05), astfel ca masurarea
diametrului longitudinal al splinei la ecografie poate fi considerat un indicator neinvaziv de
predictie a existentei varicelor esofagiene la pacientii cu ciroza hepatica, dupa cum afirma si

Mandal.
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In studiul de fata, raportul dintre “trombocite / diametrul longitudinal al splinei” a fost
semnificativ mai mic la pacientii cu varice esofagiene (in medie 562), In comparatie cu pacientii
fara varice esofagiene (in medie 703), iar valoarea cut-off cea mai bund a fost de 651
(sensibilitate = 89%, specificitate = 87%). In alte studii sunt mentionate valori cut-off mai mari,
cu o specificitate si sensibilitate crescute. Agha mentioneaza o valoare cut-off de 909 cu o
sensibilitate de 100% si o specificitate de 97.6%. Gianini mentioneaza aceeasi valoare la cut-
off de 909 cu o sensibilitate de 91.5% si o specificitate de 67%. Aceasta diferenta a rezultatelor
ar putea fi atribuitd unui lot mai mic. Chawla afirma ca raportul dintre “trombocite/diametrul
longitudinal splenic” ar putea sd nu fie adecvat pentru a inlocui complet endoscopia digestiva

de screening pentru varice esofagiene.

In acest studiu, rigiditatea hepaticd a fost semnificativ crescutd la pacientii cu varice
esofagiene comparativ cu cei fard varice esofagiene; din acest punct de vedere, cea mai buna
valoare a cut-off-ului a fost de 18.6 kPa, cu o sensibilitate de 92% si o specificitate de 61%. De
asemenea, rigiditatea hepatica a fost semnificativ mai mare la pacientii cu varice esofagiene
mari comparativ cu cei cu varice esofagiene mici; cea mai buna valoare a cut-off-ului pentru

aceastd diferentiere a fost de 27.4 kPa, cu o sensibilitate de 100% si o specificitate de 72%.

Aceste date sunt in concordantad cu rezultatele comunicate de Sporea I, care identifica
pe un lot de 1000 pacienti valori asemanatoare. Pentru prezenta varicelor esofagiene, valoarea
optima a FibroScan-ului a fost 31 kPa, iar pentru predictia hemoragiei digestive superioare,
valoarea a fost de 50.7 kPa, dupa Lebrec. Cu cat sunt mai mari varicele esofagiene, cu atat este
mai mare riscul de hemoragie digestiva, iar valoarea cut-off a elastografiei hepatice care
predictioneaza riscul de hemoragie poate fi consideratd aceeasi cu valoarea cut-off care
predictioneaza prezenta varicelor esofagiene mari. In plus, studiul efectuat de Vizzutti
mentioneaza o valoare cut-off pentru predictia varicelor esofagiene de 17.6 kPa, mai mica decat
cea obtinuta in actualul studiu, dar rezultatele ar putea sa difere datoritd diferentelor in ceea ce
priveste datele demografice si caracteristicile lotului de studiu, precum si unui alt tip de
FibroScan. Chiar si Castera L mentioneaza cd elastografia hepaticd ar putea fi un instrument
neinvaziv valoros in diagnosticul cirozei hepatice, dar nu poate Tnlocui endoscopia digestiva in

screeningul varicelor esofagiene.

O analizd a altor parametri neinvazivi pentru detectarea varicelor in actualul studiu a
implicat valoarea raportului dintre “trombocite / marimea splinei”. Prin comparatie, elastografia
hepatica are o valoare semnificativa mai mare decat raportul “trombocite / marimea splinei”,
ceea a mai fost confirmat anterior si de studiul efectuat de Kazemi.
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Discutii privind rolul endoscopiei digestive high-definition si a cromoendoscopiei
virtuale in diagnosticul complicatiilor hipertensiunii portale, cu referire speciala la

gastropatia portal hipertensiva.

Studiind literatura medicala publicatd prin accesarea unor baze de date publice cu
literatura medicala, am constatat ca nu exista Inca un articol care si fi abordat rolul examinarii
cu i-scan in gastropatia portal hipertensiva. Exista, insa, studii despre acuratetea de diagnostic
a endoscopiei in lumina alba in GPHT. Acestea au comunicat o sensibilitate de 4.35 - 52.17%
si specificitate de 88.31 - 100.00% pentru examinarea endoscopica in lumina alba cu privire la
diagnosticul GPHT, in functie de criteriul Baveno de referinta folosit, mentioneaza de Macedo.
De asemenea, existd studii ale lui Hancock si Kodashima despre rolul i-scan si a celorlalte
tehnici de cromoendoscopie virtuala (NBI, FICE) in diverse alte afectiuni de tub digestiv
superior (de exemplu: esofag Barrett, adenocarcinom esofagian, gastrita atrofica, metaplazia

intestinala si cancerul gastric precoce.

I-scan este 0 metodd de examinare care utilizeaza prelucrarea imaginii endoscopice
achizitionate in lumina alba in timp real, folosind tehnici software de analiza si modificare a
luminozitdtii per pixel prin combinarea a trei algoritmi: surface enhancement (SE), contrast
enhancement (CE) si tone enhancement (TE). Din combinarea lor rezultd trei modalitati
distincte de examinare endoscopica: i-scan tip 1 (util mai ales pentru detalii ale suprafetei
mucosale), i-scan tip 2 si tip 3 (utile mai ales pentru detalii legate de vascularizatia mucoasei $i
submucoasei). Trecerea de la scanarea in lumina alba la scanarea cu i-scan se face prin apasarea

succesiva a unui buton de pe endoscop.

In studiul actual a fost luat in discutie fiecare criteriu de GPHT conform Baveno,
calculand concordanta dintre cele doua metode (endoscopie cu lumina alba si cu iscan) pentru
fiecare criteriu luat separat, dar si, in general, concordanta de diagnosticare a GPHT. Desi atat
endoscopia in lumina alba, cat si endoscopia cu i-scan au diagnosticat GPHT, 12% dintre
pacientii care au fost initial considerati farda GPHT, dupa vizualizarea imaginilor cu i-scan au
fost clasificati ca avand GPHT. Deci, endoscopia cu i-scan a avut o eficacitate mai mare

comparativ cu endoscopia clasica in ceea ce priveste diagnosticarea GPHT.

Primul criteriu (modelul mozaicat) a fost reinterpretat in 16% din cazuri cand s-a utilizat
endoscopia i-scan care a condus la diagnosticarea GPHT in unele cazuri initial nediagnosticate
in lumina alba, probabil deoarece examenul i-scan 1 imbunatateste vizibilitatea la nivelul
mucoasei gastrice prin cresterea contrastului si astfel creste performanta de diagnostic a acestui
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criteriu care se refera la edemul mucoasei gastrice. Acest fenomen nu a fost observat la
examinarea cu i-scan 2, care a avut o acuratete mai mica in recunoasterea modelului mucoasei

in endoscopia cu lumind alba.

Referitor la al doilea criteriu Baveno (prezenta si aspectul punctelor rosii), a fost
identificat la fel in lumina alba si cu i-scan 1. Cu toate acestea, folosind i-scan 2, 6% dintre
pacientii care nu aveau puncte rosii la endoscopia cu lumina alba au fost diagnosticati cu puncte
rosii, 1ar 12% dintre cazuri au fost reclasificate din puncte rosii izolate la confluente. Rezultatele
obtinute prin examinarea cu i-scan de tip 2 au fost mai bune decét cele prin lumina alba, probabil
datorita faptului ca tipul 2 creste vizibilitatea vaselor de sange de la nivelul mucoasei gastrice,
iar ectazia vasculara apare reprezentata prin puncte rosii. Desi acuratetea nu a fost foarte mult
imbundtatita, examinatorii au constatat un contrast mai bun si punctele rosii usor mai accentuate

in timpul examinarii cu i-scan comparativ cu lumina alba.

Al treilea criteriu Baveno nu a adus modificari semnificative in diagnosticul de GPHT
atunci cand s-a trecut de la examinarea in lumina alba la examinarea cu i-scan, conform datelor

gasite in acest studiu.

Referitor la diagnosticul endoscopic de GPHT, nu existd incd in literaturd o comparatie
intre tehnologia i-scan si alte metode de cromoendoscopie virtuala. Dintre metodele de
cromoendoscopie virtuald, tehnologia NBI este introdusa in practica endoscopica anterior
tehnologiei i-scan. Cu tehnologia NBI, aparatul proiecteazd asupra mucoasei o lumina cu
lungimi de unda cu bandd mai ingusta (415-540 nm) decat lumina alba normala (400-700 nm),
ceea ce face ca absorbtia maxima a luminii sa fie la nivelul structurilor care contin hemoglobina.
Wong Kee Song LM afirma cd astfel se accentueaza contrastul cu care sa vad structurile
vasculare (capilare, venule) din mucoasda. Teoretic, acest fenomen ar putea creste acuratetea
diagnosticului de GPHT bazat pe criteriul “red spots” din Baveno), dar raimane discutabil daca
acuratetea detaliilor de la suprafatd mucoasei (cele date de edemul mucoasei, si anume criteriul
“edem in mozaic” din Baveno) va fi la fel de crescutd. Sigur, acestea sunt doar niste prezumtii
teoretice ce necesita a fi confirmate sau infirmate prin studii clinice pe aceasta tema. Pana in
prezent, existda un singur studiu publicat in 2014, al lui El Shazly YM, care arata o crestere a

acuratetei diagnosticului de GPHT folosind tehnologia NBI.

In final, aduc in discutie si unele puncte slabe ale acestui studiu, si anume: numarul
relativ mic de pacienti, ce ar putea avea impact asupra semnificatiei statistice a rezultatelor

obtinute, precum si faptul ca nu s-a luat in calcul prezenta sau nu a infectiei cu Helicobacter
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pylori si a modificarilor mucoasei gastrice secundare infectiei, factor ce ar putea induce unele
confuzii cu semnele de gastropatie portal hipertensiva (edemul si eritemul mucoasei). O alta
limitare a studiului a fost prevalenta ridicatd a GPHT (90%) in populatia noastra de studiu, care
poate afecta calculele statistice. In literatura de specialitate, dupa Eleftheriadis, prevalenta PHG

variaza de la 4% la 98%.

Discutii privind studiul comparativ intre metodele non-invazive (angiografia CT) si cele
invazive (endoscopie/ecoendoscopie) in aprecierea anastomozelor porto-sistemice si a

altor manifestiri secundare hipertensiunii portale.

Detectarea varicelor profunde (periesofagiene/ paraesofagiene) este importantd
deoarece prezenta acestora se coreleaza cu riscul de recurenta dupa bandare si cu riscul de
resangerare dupd bandare. Astfel, studiul lui Sgouros aratd ca in cazul varicelor profunde mari,
de peste 5 mm diametru, riscul de recurenta dupa bandare este de 93% vs 46% in cazul varicelor
mici (sub 5 mm); de asemenea, riscul de resangerare este de 43% vs 12%, respectiv, in cazul

varicelor profunde mari comparativ cu cele mici.

Varicele esofagiene au fost prezente la endoscopie in 75% (15/20) cazuri la care s-au
observat vene paraesofagiene la angiografia CT, in timp ce vene paraesofagiene au fost
detectate la angiografia CT la 45% (20/44) dintre pacientii la care s-au detectat varice la
endoscopie. Pe baza prezentei venelor paraesofagiene la angiografia CT, sensibilitatea si
specificitatea angiografiei CT pentru detectarea varicelor esofagiene au fost de 34,1% (95% CI:
0,219-0,489) s1 61,5% (95% CI: 0,355-0,823), respectiv. Nu s-a constatat nici o corelatie intre

gradul endoscopic al varicelor esofagiene si diametrul venelor paraesofagiene, dupa Ayfle.

Circa o treime din pacientii cu varice gastrice mari depistate la EUS nu sunt diagnosticati

la EDS, iar circa un sfert din pacienti au doar varice mici, dupd Wiechowska-Koztowska.

Sato afirma ca examinarea Doppler in timpul EUS cu masurarea velocitatii sanguine a
venelor paraesofagiene, grosimea peretelui gastric si velocitatea sanguina in vena azygos, toate

acestea sunt utile in predictia sdngerarii variceale recurente.
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Discutii privind constatirile personale asupra rolului CT in predictia aparitiei
hemoragiei digestive superioare (HDS) si a encefalopatiei hepatice (EH) la pacientii cu

hipertensiune portala (HTP)

Riscul de sangerare (hemoragie digestiva superioarda-HDS) este prezis de marimea
endoscopica a varicelor. Hemoragia este prezisa deseori de culoarea rosie a varicelor (normal,
ele sunt albe si opace), de prezenta la nivelul varicelor a unor pete rosii-ciresii ("cherry red
spots"). Rezultatele studiului meu arata ca diametrul varicelor reprezintd un parametru asociat
cu riscul de HDS. Pacientii cu varice esofagiene mari (> Smm) identificate la CT au prezentat
hemoragie digestiva superioara dupd 6 luni (5 pacienti din 25, 20%) si 12 luni (8 pacienti din
25, 32%), in comparatie cu pacientii farda VE sau cu VE mici, care nu au prezentat HDS.

Samsouk a demonstrat ca riscul HDS este mai mare la cei cu varice >5 mm apreciate la
computer tomografie, pe cand cei cu varice <3 mm la CT ar avea risc scazut de hemoragie si
se poate preveni o endoscopie invaziva pentru stratificarea riscului [77]. De asemenea, in
studiul meu am identificat o corelatie pozitiva intre aparitia encefalopatiei hepatice si prezenta
unei circulatii colaterale venoase portale bogate.

Dupa o cautare temeinicd in bazele de date internationale, nu am identificat alte studii
sau comunicari pe aceastd tema, dar au existat rezultate referitoare la corelatia dintre aparitia
encefalopatiei hepatice si alti parametri precum: diametrul venei porte, diametrul antero-
posterioar al lobului drept hepatic, prezenta nodularititii hepatice [78]. In acest studiu, autorul
precizeaza cd pacientii cu un diametru mic al venei porte au avut o circulatia colaterald venoasa
mai bogata ce s-a corelat cu prezenta encefalopatiei hepatice, venind in sprijinul rezultatelor

1dentificate in studiul meu.
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CONCLUZII

Existd metode foarte bune, variate pentru evaluarea circulatiei venoase portale. Din
pacate, multe dintre ele se bazeazd pe tehnici invazive precum masurarea gradientului de
presiunii venoasd hepaticd (HVPG) si endoscopie digestivd superioara pentru evaluarea
varicelor. Acestea au avantajul de a fi validate ca fiind gold-standard.

Odata cu dezvoltarea tehnologiei imagistice medicale, se poate efectua o evaluare non-
invaziva. Aceasta se poate face prin aplicarea unor instrumente precum: computer tomografia,
elastografia hepaticd, ecografia abdominala si combinarea unor algoritmi biologici care permit
luarea unei decizii terapeutice optime.

Ecografia abdominala Doppler si Doppler pulsat reprezinta o metoda valoroasa, rapida,
noninvaziva de evaluare.

Angiografia CT constituie un instrument important pentru investigarea sistemului venos
portal. Adaugarea unei achizitii de faza portala cu reconstructie vasculara tridimensionala poate
spori perceptia chirurgului asupra unor variante anatomice potential problematice, detaliind
cursul acestor vase torturoase. Aceste cunostinte sunt de interes pentru operatiile majore, cum
ar fi transplantul de ficat, dar si pentru procedurile uzuale in care o variantd anatomica poate
duce la sangerdri semnificative. Cu acest instrument, radiologul poate influenta in mod
semnificativ ingrijirea pacientului si poate alerta un coleg cu privire la un eventual pericol.

Evaluarea sistemului port prin CT abdominal este o metodd alternativd buna de
diagnostic non-invaziv In raport cu endoscopia digestiva superioara standard ce se poate realiza
pentru screening-ul si gradarea varicelor esofagiene la pacientii cu ciroza hepatica. Diagnosticul
concomitent al altor semne de hipertensiune portald nu ajuta la discriminarea intre varicele cu
risc scazut si varicele cu risc ridicat. Utilizarea computer tomografiei abdominale ca metoda
initiala de screening (pentru hepatocarcinom, varice esofagiene, alte complicatii) poate avea un
cost-beneficiu mai mare decat cel al endoscopiei digestive superioare pentru screening-ul
varicelor esofagiene.

Hipertensiunea portala (HTP) poate evolua o lunga perioada de timp asimptomatica, dar
investigatiile de laborator si testele imagistice pot depista prezenta sa. Unul din semnele clinice
cele mai frecvent intalnite este splenomegalia, de obicei asociata cu trombocitopenie (fenomen
numit hipersplenism).

Endoscopia digestiva superioara (EDS) este consideratd metoda standard in evaluarea

varicelor esofagiene si gastrice (prezenta varicelor si a semnelor cu risc: punctele rosii). Totusi,
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EDS este invaziva si, in rare cazuri, poate conduce la complicatii.

Ecoendoscopia (EUS) si CT sunt mai utile decat EDS in depistarea varicelor profunde
si au o acuratete similard in aprecierea colateralelor venoase periesofagiene si perigastrice.

Desi este 0 metoda invaziva, EUS aduce date importante hemodinamice in aprecierea
riscului de HDS.

In ultimii ani au existat mai multe studii in literatura care s-au ocupat cu masurarea unei
corelatii ce ar putea exista intre rigiditatea hepatica, rigiditatea splenicd (ambele determinate
prin tehnica elastografiei tranzitorii, FibrosScan), eventual combinate cu anumiti parametri
clinico-biologici (de exemplu, diametrul bipolar al splinei sau numdarul trombocitelor din
sangele periferic), pe de o parte si existenta varicelor esofagiene si marimea lor, pe de alta parte.

Masurarea rigiditatii hepatice prin Fibroscan este o metoda neinvazivd ce permite
identificarea in randul pacientilor cu ciroza hepatica compensatd a unui grup mare de pacienti
neeligibili pentru screening-ul variceal, cu o probabilitate mica de a avea varice esofagiene si

in special varice mari, ce poate astfel limita indicatiile de screening endoscopic.

Pana in prezent, literaturd este saraca in comunicari despre utilizarea metodelor non-
invazive pentru a prezice marimea varicelor esofagiene. Studiile disponibile au fost capabile
doar sa identifice varicele esofagiene. Utilizarea Fibroscanului pentru a determina marimea
varicelor esofagiene ar putea fi foarte utila in urmarirea pacientilor cu ciroza pentru a preveni

dezvoltarea complicatiilor provocate de existenta varicelor cu risc crescut de hemoragie.

in concluzie, masurarea rigiditatii hepatice prin FibroScan este utila in identificarea
varicelor esofagiene la pacientii cu ciroza hepatica si are o valoare diagnostica mai mare decat
alti parametri neinvazivi in predictia marimii varicelor esofagiene. Aceasta metoda neinvaziva
poate ajuta la selectarea pacientilor ce trebuie sa efectueze screening-ul endoscopic pentru

varicele esofagiene.

Endoscopia digestiva superioara cu i-scan a crescut usor sensibilitatea diagnosticului de
GPHT, criteriile de diagnostic (distingerea edemului in mozaic si a punctelor rosii) fiind mai

usor de observat endoscopic cu i-scan decét in lumina alba.

Tehnologia i-scan amelioreaza calitatea imaginilor endoscopice atat in ceea ce priveste
detaliile de suprafatd (poate identifica si cazuri de GPHT la care examinarea in lumind alba nu

a pus in evidenta modificari tipice) cat si cele legate de vascularizatia submucoasei.
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