MINISTERUL SANATATII AL REPUBLICII MOLDOVA
UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA SI FARMACIE
»~NICOLAE TESTEMITANU”

Cu titlu de manuscris

CZU: 616.149-008.341.1:616.36-004-073

TAMBALA CAROLINA

DIAGNOSTICUL IMAGISTIC iN HIPERTENSIUNEA PORTALA
PRIN CIROZA HEPATICA

324.01-Radiologie si imagistica medicala

Autoreferatul

tezei de doctor in stiinte medicale

CHISINALU, 2017



Teza a fost elaborata la Catedra Radiologie si imagistica a IP Universitatea de Stat de Medicina si
Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova

Conducitor stiintific:

TURCANU Vasile — doctor in stiinte medicale, conferentiar universitar, IP Universitatea de Stat de
Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova

Consultant stiintific:

CAZACOV Vladimir — doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar, IP Universitatea
de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova

Referenti oficiali:

SIRLI Roxana — doctor in stiinte medicale, conferentiar universitar, Romania
ANGHELICI Gheorghe — doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar cercetator

Componenta Consiliului Stiintific Specializat:

ROTARU Natalia — Presedinte, doctor habilitat in stiinte medicale, profesor universitar
MALIGA Oxana — Secretar, doctor in stiinte medicale, conferentiar universitar
TURCAN Svetlana — doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar
PANTEA Victor — doctor habilitat in stiinte medicale, profesor universitar
CODREANU lon — doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar
ANTOCI Lilian — doctor in stiinte medicale

PUIU Serghei — doctor in stiinte medicale

Sustinerea va avea loc la 07 iunie 2017, la ora 14.00 in cadrul sedintei Consiliului stiintific specializat
D 50.324.01-03 din cadrul IP Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”
(Republica Moldova, or. Chisinau, bd. Stefan cel Mare si Sfant 165, etajul 2, sala de conferinte 205).

Teza de doctor si autoreferatul pot fi consultate la biblioteca IP USMF , Nicolae Testemitanu” (MD
2025, str. Nicolae Testemitanu 29, mun. Chisindu) si la pagina web a C.N.A.A. (www.cnaa.md).

Autoreferatul a fost expediat la 05.05. 2017

Secretar stiintific al Consiliului Stiintific Specializat
doctor in stiinte medicale, conferentiar universitar MALIGA Oxana

Conducator stiintific:
doctor in stiinte medicale, conferentiar universitar TURCANU Vasile

Consultant stiintific:
doctor habilitat in stiinte medicale, conferentiar universitar CAZACOV Vladimir

Autor: TAMBALA Carolina

(©Tambala Carolina, 2017)



REPERELE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea temei. Boala hepatica cronica (BHC), avand o incidenta si prevalenta ridicata in
lume, reprezintd o importantd problema de sdnatate publicd. Agravarea si persistenta leziunilor
hepatice, a caror consecintd este dezvoltarea hipertensiunii portale (HTP), poate contribui la cresterea
morbiditatii si mortalitatii [4]. Ciroza hepatica (CH) reprezinta stadiul final al majoritatii hepatopatiilor
difuze. Ea se caracterizeaza prin distructie celulara cronica asociata cu formare de noduli de regenerare
si schimbari progresive ale circulatiei sangvine. Hipertensiunea portala este o consecinta precoce, dar
si cu importanta majora in prezenta unei arhitectonici anormale si sta la baza complicatiilor clinice ale
acestei maladii [12, 14, 18].

Alcatuirea unui plan de tratament este de neconceput in lipsa unui diagnostic pozitiv bazat pe
date clinice si investigatii paraclinice. Diagnosticul precoce si managementul adecvat al patologiei pot
majora cu certitudine prognosticul si durata de viata a pacientilor cirotici si reprezinta una din
problemele majore in hepatologie si chirurgia hipertensiunii portale [7, 9, 13, 14, 16, 18].

Descrierea situatiei in domeniu de cercetare si identificarea problemelor de cercetare

Cirozele hepatice fac parte din bolile aparatului digestiv, care in structura incidentei generale in
Republica Moldova ocupa locul VI (5,5%). Indicatorii de incidentd si prevalentd a morbiditatii prin
hepatite cronice si ciroze hepatice pe anii 2014-2015 indica o situatie alarmanta: 224,0 cazuri la 100
mii locuitori — 2014; 211,8 cazuri la 100 mii locuitori — 2015; si corespunzator prevalenta — 2350,7
cazuri In anul 2014, 2347,1 cazuri in 2015. Caracteristica dupa grupele mari de varstd a scos in
evidenta ca la adulti, indicatorul este de 4,5 ori mai mare decat la copii [3, 6].

Deci, asistam la o vadita raspandire a acestui fenomen, care afecteaza preponderant varsta apta
de muncd si are un impact important asupra dezvoltdrii socio-economice in tard. Din aceste
considerente maladiile hepatice difuze reprezintd o preocupare continud a medicinei interne si
constituie un subiect al numeroaselor cercetari si publicatii. Complicatiile hipertensiunii portale au
probleme in Republica Moldova (Anghelici Gh., Cazacov V., Tcaciuc E.) si datele din literatura sustin,
ca diagnosticul pozitiv al complicatiilor HTP este in primul rand imagistic si se bazeaza pe tehnici
instrumentale, inclusiv examen eco-Doppler, a caror aplicare si reproducere ulterioara pot fi
standardizate [1, 2, 11, 12]. Un diagnostic precoce si minutios ar imbunatati cu certitudine rezultatele
curative, atdt medicamentoase, cat si chirurgicale. Tehnologiile de diagnostic imagistic, inclusiv
ecografia Doppler, permit recunoasterea modificarilor hemodinamicii portale, contribuind la cresterea

acuratetei diagnosticului. Datele referitoare la aportul diagnostic al ecografiei Doppler si altor tehnici



imagistice neinvazive sunt contradictorii, iar cuantificarea severitatii hipertensiunii portale este 0
problema complicata recunoscuta de numeroase studii [14, 17, 18, 20].

Scopul studiului

Cercetarea comparativd a metodelor imagistice pentru optimizarea Strategiei actuale de
diagnostic imagistic al hipertensiunii portale in ciroza hepatica, in vederea de a ameliora monitorizarea
si aplicarea tratamentului ajustat.

Obiectivele studiului

1. Analiza comparativa a metodelor neinvazive imagistice utilizate in evaluarea hipertensiunii
portale in ciroza hepatica.

2. Determinarea valorilor discriminante ale parametrilor ecografiei Doppler in estimarea
hipertensiunii portale in ciroza hepatica.

3. Corelarea parametrilor eco-Doppler cu stadiile cirozei hepatice si complicatiile sale in
evaluarea dinamica a hipertensiunii portale.

4. Crearea scorului eco-Doppler pentru cuantificarea severitatii dereglarilor hemodinamice ale
hipertensiunii portale 1n ciroza hepatica, utilizind un model matematic complex.

5. Elaborarea unui algoritm optimizat al strategiei de diagnostic imagistic al hipertensiunii portale
in ciroza hepatica.

Metodologia cercetirii stiintifice. S-a realizat un studiu clinic controlat, prospectiv. Teste
statistice aplicate: pentru parametrii cu date continui — analiza variantei (ANOVA), pentru compararea
proportiilor — testul compararilor multiple Dunns, s-au calculat indicatorii de sensibilitate, specificitate,
raporturile de probabilitate pozitive si negative, intervalele de incredere, aria sub curbele ROC
(AUROC), acuratetea diagnosticarii; dezvoltarea scorului eco-Doppler in HTP cirogena a fost bazata
pe metode si algoritmi din informatica medicala.

Noutatea si originalitatea stiintifica a rezultatelor obtinute. Cercetarea este originald prin
faptul realizarii unui studiu complex de evaluare comparativd a metodelor imagistice in estimarea
hipertensiunii portale in ciroza hepatici. In urma analizei efectuate a fost determinati valoarea
predictivd a ecografiei Doppler in diagnostic, ca fiind similard cu angio-CT si au fost stabiliti
parametrii eco-Doppler cu valori de diagnostic discriminante, cu utilitate demonstratd in precizarea
modificarilor HDP la pacientii cu HTP in CH. A fost demonstratd complexitatea modificarilor HDP
sub tratament in corelare cu metoda de tratament si relatia acestora cu prezenta complicatiilor
hipertensiunii portale in ciroza hepatica. Au fost estimate la distantd rezultatele terapeutice prin scorul

eco-Doppler elaborat in premiered in lume si Republica Moldova (Certificat de inregistrare a obiectelor
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dreptului de autor si drepturilor conexe. Seria OS, nr. 5494, 21.11.2016). Contributiile inovative ale
tezei sunt urmatoarele: a fost elaboratd o modalitate algoritmica de abordare etapizatd a modificarilor
HDP la pacientul cu BHC; au fost determinati parametrii Doppler predictivi complicatiilor HTP si
prezentatd schema de conduita imagistica; a fost definit scorul de prognostic eco-Doppler care permite
abordarea diferentiata a HDP la pacientul cu ciroza hepatica si estimarea raspunsului terapeutic; a fost
elaborat un protocol-cadru complex pentru determinarea conduitei de diagnostic, tratament si evaluare
imagistica a pacientilor cu HTP in ciroza hepatica.

Problema stiintifica solutionatd a constat in optimizarea diagnosticului imagistic al
hipertensiunii portale in ciroza hepatica, realizatd prin elaborarea unui algoritm ajustat de asistenta
imagisticd, bazat pe scorul eco-Doppler creat pentru cuantificarea severitatii dereglarilor
hemodinamicii portale, avand ca efect eficientizarea monitorizarii in vederea selectarii conduite
terapeutice optime.

Semnificatia teoretica. Datele furnizate de studiul realizat reprezinta un suport important
pentru ameliorarea diagnosticului imagistic neinvaziv al hipertensiunii portale in ciroza hepatica,
inclusiv prin ecografie Doppler, utilizand scorul hemodinamic elaborat.

Valoarea aplicativi a cercetirii. In baza studiului a fost elaborat si implimentat in practica
algoritmul optimizat de diagnostic imagistic complex si conduita evolutivd a pacientului cu boala
hepaticd cronica sub tratament n scopul ameliorarii calitdtii vietii acestor pacienti.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere

1. A fost stabilita valoarea de diagnostic, sensibilitatea si specificitatea ecografiei Doppler duplex
color in evaluarea HTP in ciroza hepatica prin aprecierea indicatorilor hemodinamici ce
coreleaza cu depresia functiei hepatice, valorile predictive pentru prognozarea complicatiilor
HTP.

2. S-a constatat ca scorul hemodinamic elaborat este un instrument practic de diagnostic, s-a
demonstrat posibilitatea utilizarii scorului eco-Doppler in aprecierea dinamicii tulburarilor
circulatorii in cadrul cirozei hepatice si evaluarea lor sub tratament.

3. Rezultatetele studiului au permis elaborarea si implementarea in practica a algoritmelor de
diagnostic imagistic complex si conduita imagistica evolutiva a pacientului cu maladie hepatica
cronica.

Implimentarea rezultatelor stiintifice

Rezultatele obtinute sunt implementate in activitatea cotidiand a specialistilor din domeniul

hepatologiei si chirurgiei ficatului din Spitalul Clinic Republican, Centrului National Stiintifico-Practic



de Chirurgie Pediatrica ,,Natalia Gheorghiu”, ISMP Spitalul Clinic de Boli Infectioase ”Toma Ciorbad”,
Centrul medical ,,Ana-Maria”, IMSP Spitalul Clinic Municipal ’Sfanta Treime” pentru optimizarea
monitorizdrii pacientilor cu maladie hepaticd cronicd, si utilizate in procesul de instruire a medicilor
specialisti, rezidenti, studenti. Sunt Inregistrate 6 acte de implementare in practicd a rezultatelor
cercetarii.

Aprobarea rezultatelor cercetarii. Rezultatele cercetarilor efectuate pe parcursul structurarii
tezei de doctorat au fost prezentate la foruri internationale si nationale: Congresul al Ill-lea de
Gastroenterologie si Hepatologie cu participare internationald (Chisindu, 20-21 iunie 2013); Conferinta
Nationala de Gastroenterologie si Hepatologie cu participare internationald (Chisinau, 20 iunie 2014);
Conferinta a XVII-a Nationald a Societatii Romane de Ultrasonografie in Medicind si Biologie
(Timisoara, 15-17 mai 2014); Congresul al V-lea International Medical pentru Studenti si Medici
Tineri, MedEspera (Chisinau, 14-17 mai 2014); Conferinta a XVIll-a Nationald a Societatii Romane
de Ultrasonografie in Medicind si Biologie (Constanta, 25-27 iunie 2015); Congresul al Xll-lea al
Asociatiei Chirurgilor ,,Nicolae Anestiadi” din Republica Moldova (Chisinau, 2015); 27 th Congress of
the European Federation of Societes for Ultrasound in Medicine and Biology (Athens, Greece, 6-8
November 2015), 3™ International Conference Health Technology Management (Chisinau, 6-7
octombrie 2016), BringlTon! 2016 Catalogue, (,,Alexandru Ioan Cuza” University of Iasi, Romania,
18-19 november, 2016).

Teza a fost examinata si aprobata la sedinta Catedrei radiologie si imagisticd a USMF | N.
Testemitanu”(process - verbal nr. 8 din 16.06. 2016) si in cadrul Seminarului stiintific de profil 324.
Diagnostic medical a USMF , Nicolae Testemitanu”, specialitatea 324.01. Radiologie si imagistica
medicala (process - verbal nr. 5 din 07.12. 2016).

Publicatii la tema tezei

Rezultatele cercetarilor realizate sunt publicate in 21 lucrdri stiintifice, inclusiv 10 articole in
reviste stiintifice recenzate (4 fara coautori) si 10 teze la conferinte nationale si internationale, 1
certificat de inregistrare a obiectelor dreptului de autor si drepturilor conexe.

Volumul si structura tezei. Teza include urmatoarele compartimente: introducere, 4 capitole,
concluzii generale, bibliografie din 157 de surse, este expusa pe 126 de pagini, contine 32 de tabele,
46 de figuri, 11 anexe.

Cuvinte- cheie. Ciroza hepatica, ecografie Doppler, hipertensiune portala, parametri

hemodinamici, tehnici imagistice neinvazive.



CONTINUTUL TEZEI
1. ASPECTE CONTEMPORANE {IN DIAGNOSTICUL IMAGISTIC AL
HIPERTENSIUNII PORTALE ASOCIATE CIROZEI HEPATICE

Hipertensiunea portald in ciroza hepatica reprezinta una din marile probleme ale patologiei
gastroenterologice, de asemenca, este o problema de sanatate publica prin incidenta crescuta,
severitatea complicatiilor si costurile pe care le presupune ingrijirea acestor pacienti. In capitol sunt
reprezentate date actualizate, recente din literatura contemporana de specialitate, fiind incluse si
selectate surse bibliografice nationale si internationale. Analiza literaturii bibliografice reflecta
rezultate noi referitoare la mecanismele etiologice si patogenetice, care sunt implicate in evolutia
hipertensiunii portale asociate cirozei hepatice. In cadrul acestui capitol sunt elucidate metodele
contemporane de diagnostic neinvaziv al cirozei hepatice si HTP, cu valorificarea fiecarei metode prin
indicatori de acuratete. O atentie deoasebita a fost acordata evolutiei ecografiei Doppler duplex color in
aportul diagnostic imagistic in hepatopatiile difuze. De asemenea sunt prezentate strategii diagnostice
in evaluarea sub tratament a pacientului cu BHC, cu evidentierea contributiei cercetatorilor din
Republica Moldova.

2. MATERIAL SI METODE DE CERCETARE
2.1. Caracteristica generala a cercetarii

Studiul clinic controlat a fost realizat in cadrul Catedrei de Radiologie si imagisticd, in care au
fost inclusi pacienti internati si tratati in Spitalul Clinic Republican, Departamentul Medicina Internd,
Disciplina Gastroenterologie, sectia hepatologie, Catedra Chirurgie nr. 2, sectia de chirurgie
hepatobiliopancreatica in perioada 2012-2016. Cercetarea stiintificd s-a bazat pe acumularea de
informatii de diagnosticare prospective si retrospective, cu o analizd comparativa si corelativa
ulterioard a rezultatelor clinico-imagistice. In lotul de studiu au fost inclusi 222 de pacienti
diagnosticati cu ciroza hepaticd asociata cu hipertensiune portald, care au fost divizati in lotul de
cercetare — 111 pacienti investigati prin endoscopie, scintigrafie, Fibroscan, angio-CT si ecografie
conventionala si In regim Doppler duplex color si 111 pacienti care au constituit lotul de control si au
fost investigati prin ecografie conventionala, endoscopie, scintigrafie, Fibroscan, angio-CT.

In cadrul cercetarii a fost inclus si un lot aparte de pacienti cu hepatite cronice de etiologie
virald in diferite stadii de fibroza (n=44), stabilitd pe bazd de Fibroscan, la care au fost analizate
modificarile hemodinamice doar prin ecografia Doppler, pentru identificarea indicatorilor cu acuratete
inaltd, care caracterizeazd metoda, si determinarea valorilor discriminante in delimitarea cirozei

hepatice de stadiile precirotice.



2.2. Caracteristica metodelor de investigare

Gradul depresiei hepatice a fost cuantificat folosind scorul Child-Pugh (bilirubina totala,
albumina serica, protrombina, encefalopatia hepatica, ascita), astfel, atribuind 5-6 puncte pentru clasa
Child A, 7-9 puncte pentru clasa Child B, si 10-15 puncte pentru clasa Child C. Severitatea
sindromului de hipersplenism a fost stabilita conform nivelului citopeniei in 3 grade: usor (eritrocite
>3.5%10/1, leucocite >4x10%I, trombocite 100-150x10%1), mediu (eritrocite 3-3.5 x10*%/1, leucocite
3-4 x10%1 , trombocite 70-100x10%1), sever (eritrocite <3 x10'%/1, leucocite <3 x10%/I, trombocite
70x10%/).

Determinarea varicelor esofagogastrice a fost efectuata prin endoscopie digestiva superioard,
utilizand un videoendoscop OLIMPUS GIF 200 (Olympus, Japonia). Ectaziile variceale au fost
clasificate in 3 grade dupa Sertinger. Conform consensus Baveno IV cuantificarea gravitatii
hipertensiunii portale s-a facut prin urmatoarea stadializare: stadiul I: fara varice, fara ascita, stadiul II:
cu varice, fara ascita, stadiul III: cu ascitd cu sau fara varice, stadiul IV: cu hemoragie variceald cu sau
fara ascitd. Stadiile I si II corespund cirozelor compensate, iar stadiile III si IV celor decompensate. In
aceasta viziune elementul care face diferenta intre compensat si decompensat este ascita. Gradul de
rigiditate hepatica prin intermediul Fibroscan a fost evaluat pe un lot de 84 pacienti.

Examenul ecografic a fost realizat la aparatele Logiq E9, Voluson E8, utilizand sonda liniara cu
frecventa de 7-10 MHz si sonda convex cu frecventa de 3.5-5 MHz prin acces transabdominal. Toti
pacientii la inceput au fost examinati in regim real bidimensional, cu utilizarea ulterioard a tehnicilor
Doppler color si Doppler spectral. In cadrul studiului hemodinamicii vasculare au fost, de asemenea,
utilizati urmatorii indicatori pentru evaluarea hemodinamicii portale in ciroza hepatica: indicele de
congestie, indicele spleno-portal, indicele hipertensiunii portale, indicele vascular portal.

Angio-CT a fost efectuata intr-un numar limitat de cazuri (28) selectionate din lotul total de
cercetare. Investigatiile au fost efectuate la aparatul Toshiba Aquilon 64 slises. A fost evaluata rezerva
functionala hepatica, efectudnd volumetria ficatului si divizadnd ciroza in 4 grade dupa Rong-Tu. De
asemenea in regimul de angiografie selectivd au fost determinate localizarea si extinderea vaselor
colaterale porto-sistemice.

2.3. Metode de analizd matematico-statistica a rezultatelor obtinute

Pentru analiza comparativa a indicatorilor obtinuti au fost aplicate tehnici matematico-statistice
(rate, indicatori de proportie, valori medii etc.). Veridicitatea indicatorilor a fost determinata prin
calcularea erorilor standard. Analiza datelor s-a realizat utilizind componenta Excel a suitei Microsoft

Office 2003 si programul Epilnfo 7.1. cu ajutorul functiilor si modulelor acestor programe.



Veridicitatea cercetarii efectuate a fost asiguratd printr-o gama largd de procedee statistice conform
obiectivelor propuse — diferenta de varianta Anova si testul Kruskal-Wallis, iar relatia intre diferiti
parametri prin coeficientii de corelatie Spearman. S-au calculat indicatorii de sensibilitate,
specificitate, raporturile de probabilitate pozitive si negative, intervalele de incredere, aria sub curbele
ROC (AUROC) si acuratetea diagnosticarii. Pentru elaborarea scorului eco-Doppler hemodinamic au
fost utilizate segmentarea si analiza de cluster.

3. EXPLORAREA IMAGISTICA A HIPERTENSIUNII PORTALE iN CIROZA HEPATICA

3.1. Studiul comparativ privind posibilitatile de diagnostic imagistic al hipertensiunii
portale in ciroza hepatica

In cadrul acestei cercetiri ne-am propus evaluarea experientei noastre privind examinarea
imagistica neinvaziva prin analiza comparativa a fezabilitatii tehnice si clinice a celor doud protocoale
utilizate in studiu.

Ecografia conventionalda a fost metoda de rutind, de prima intentie la pacientii inclusi in
cercetare la oricare suspiciune clinica si de laborator pentru maladia hepatica. Pacientii din grupul de
studiu au beneficiat de examinare vastd hemodinamica functionald prin ecografie Doppler duplex color
cu determinarea indicatorilor velocimetrici pe versantul arterial si venos. Efectudnd o examinare ampla
cu utilizarea tehnologiilor Doppler am determinat la 107 pacienti din 111 (96%) semne caracteristice
ce au permis stabilirea cirozei hepatice si HTP asociate. In grupul de control examinati doar prin
ecografie conventionald rata de depistare a fost mai joasd, alcatuind 75% in diagnosticarea cirozei
hepatice (84 pacienti din 111), si 72% (80 pacienti din 111) in confirmarea prezentei HTP. Astfel,
ecografia Doppler duplex color a demonstrat o valoare de diagnosticare superioard exprimata prin
raport de probabilitate relativ comparativ cu ecografia conventionala pentru diagnosticarea cirozei
hepatice (RPR -8,6, p<0.001), si HTP (RPR-10,4, p<0,001).

Utilizand scintigrafia hepatolienala, in 55 din 84 cazuri care reprezintd 65% a fost posibila
confirmarea cirozei hepatice si in 72 cazuri (85%) stabilita prezenta sindromului hepatolienal fara
specificarea severititii modificarilor structurale hepatice. In concluzie, RPR al ecografiei Doppler
comparativ cu scintigrafia in prognozarea HTP a fost de 4,5 ori mai mare (p<0,05), iar in prognozarea
cirozei hepatice de 14,1 ori mai mare (p<0,001).

Din lotul total de cercetare angio-CT a fost efectuata lat 28 pacienti, preponderent cu indicatie
chirurgicala pentru splenopatia portald hipertensiva, 26 (93%) fiind inclusi in clasa Child-Pugh B. La

majoritatea pacientilor examinati au fost prezente semne patognomonice pentru ciroza hepatica —26



cazuri, reprezentand 93%, si la toti 28 de pacienti (100%) a fost confirmata HTP. Realizdnd o
comparatie a ecografiei Doppler si angio-CT pentru prognozarea cirozei hepatice (RPR 2,1, p>0.005)

si hipertensiunii portale asociate (Dyn 1.8, p=0.17596) am stabilit o informativitate similara a
acestor metode.

Datele obtinute in urma investigatiilor proprii si interpretarea in context clinic sugereaza ca
ecografia Doppler dupplex-color fiind o metoda accesibila, repetabild, cu pret redus printr-0 aplicare
profesionistd aduce informatii vaste cu o predictie importantd a prezentei hipertensiunii portale in
ciroza hepatica (Tabelul 1).

Tabelul 1. Probabilitatea diagnosticarii HTP in CH: evaluare comparativa

Metoda Ecografia Angio-CT Scintigrafia
bidimensionala Lo=28 (lot total Lo=55 (lot total 84)
Lo=84(lot total 28)
111)
Ecografia Doppler RPR=8,6, Dwn 1,8, RPR=14,1,
L;=107(lot total
111) 2,896-25,529 4,719-42,152
95.0% Ii, p <0,001(Ecografia =0,17596 9 <0,001 (Ecografia
Doppler/Ecografia (Ecografia Doppler/Scintigrafia
bidimensionala Doppler/Angio-
CT)

Legenda: RPR- (raport de probabilitate relativa a evenimentului intre loturi), Dyy (Diferenta Mantel
Haenszel) — rezultat nu este semnificativ, Lo— lot control, L; — lot de studiu.

3.2. Analiza rezultatelor studiului imagistic prin ecografia Doppler portala in corelare cu
stadiul morfologic si implimentarea acestora in managementul diagnostic

Este cunoscut faptul, cad fibroza hepatica reprezintd elementul cheie in evolutia hepatopatiilor
cronice, fiind cel mai important factor care contribuie la cresterea rezistentei vasculare si implicit a
presiunii in sistemul venos port in stadiile incipiente ale hipertensunii portale.

Obiectivul principal al cercetartii a fost determinarea rolului ecografiei Doppler in diagnosticul
HTP prezente in stadiul de ciroza hepaticd prin stabilirea concordantei intre tabloul imagistic si
modificarile morfologice evidentiate prin Fibroscan examinare. Pentru identificarea acestor modificari
si evaluare comparativd am considerat necesar studierea HDP la un sublot de pacienti cu hepatite
cronice de etiologie virala in diferite stadii de fibroza (n=44), stabilitd pe baza de Fibroscan. Grupul
pacientilor cu fibroze a inclus 3 cazuri in stadiul FO, 12 cazuri in stadiul F1, 18 cazuri in stadiul F2 si

11 cazuri s-au incadrat, respectiv, in stadiul F3.
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Evaluarea parametrilor hemodinamici la nivelul venei porte la pacientii din lotul cirotic a
relevat: dilatarea venei porte > 12 mm la 95 pacienti (85%), la grupul cu fibroza — 19 pacienti (43%);
diminuarea vitezei medii ponderate in timp (VMPT) in vena portd sub 17 cm/sec in grupul cu ciroza
era prezent in 90 cazuri (81%), comparativ cu grupul cu fibroza — 8 cazuri (18%). Din totatul
subiectilor luati in studiu majorarea volumului fuxului in vena porta peste 1840 ml/min s-a inregistrat
la 69 pacienti (62%) cu ciroza si la 12 pacienti (27%) cu diferite stadii ale fibrozei. Valorile obtinute
ale indicatorilor statistici utilizati in predictia hipertensiunii portale asociate cirozei hepatice sunt
prezentate in tabelul 2.

Tabelul 2. Indicatorii statistici in vena porta predictivi pentru CH

) Acuratetea
Indicatorul Se Sp VPP | VPN | RP+ ) o
diagnosticarii
Diametrul venei porte >12 mm 86% | 57% | 83% | 61% 2 77%
Viteza medie ponderata in timp in vena 81% 82% 92% 63% 45 81%

porta <17 cm/sec

Volumul fluxui Vascular_ in vena porta 62% | 7206 | 8506 | 43% 22 65%
>1840 ml/min

Legenda: Se — sensibilitate, Sp — specificitate, VPP — valoare predictiva pozitiva, VPN —
valoare predictiva negativa, RP+ — raport de probabilitate pozitiv, RP- — raport de probabilitate
negativ.

In lotul studiat observim ci evaluarea complexi a parametrilor in vena porta atesti o predictie

foarte bund a vitezei medii ponderate in timp, cu un raport de probabilitate de 4,5 ori mai mare
compartiv cu masurarea diametrului si volumului de flux vascular in vena porta. Astfel, datele obtinute
din analiza efectuatd sustin cu fermitate ipoteza sporirii pronuntate a rezistentei intraparenchimatoase
hepatice corelata cu instalarea cirozei hepatice ireversibile [8, 15], test care are o valoare predictiva
pozitiva de 92%, acuratetea diagnosticarii de 81% si cu posibilitate de utilizare in calitate de test
specific. Studierea anomaliilor hemodinamicii portale in bazinul lienal a remarcat modificari minore
vasculare si la pacienti cu hepatite, preponderent exprimate prin majorarea diametrului venos peste 8
mm si a vitezei fluxului peste 450 ml/min, corelatie care poate servi drept test pentru screening cu Se
90% si Sp 95%, respectiv. Din analiza efectuatd in grupul cirotic, constatam ca volumul fluxului in
vena lienald a crescut semnificativ, comparativ cu grupul precirotic, ceea ce demonstreaza o VPP si
acuratetea diagnosticarii de 90%, confirmand astfel dezvoltarea circulatiei splenice hiperdinamice. Din
analiza datelor constatam ca practic toti indicatorii utilizati in evaluarea modificarilor hemodinamicii
spleno-portale au demonstrat o valoare predicitiva statistica semnificativa, in special pentru volumul
fluxului sangvin in vena lienald, care permite majorarea valorilor predicitve ale diagnosticului
suferintei cronice hepatice de 4,1 ori (tabelul 3).
11




Tabelul 3. Indicatorii statistici in vena lienala predictivi pentru CH

. Acuratet
Indicatorul Se Sp VPP | VPN | RP+ | U ?’?a,_
diagnosticarii
Diametrul venei lienale, mm 90% | 70% | 87% | 77% 3 84%
Viteza medle.pon(?erata in timp in vena 86% | 65% | 85% | 69% 25 80%
lienala, cm/sec
lumul fluxui lar 1 lienala
Volumul fluxui X;:IS/Cr:]llil' 1n vena lienala, 95% 77% 90% 89% 4,1 90%

Legenda: Se — sensibilitate, Sp — specificitate, VPP — valoare predictiva pozitiva, VPN —
valoare predictiva negativa, RP+ — raport de probabilitate pozitiv, RP — raport de probabilitate negativ

Din analiza efectuata, constatam ca sporirea rezistentei intraparenchimatoase hepatice este
insotita de majorarea indicilor de impedanta la nivelul arterei hepatice, exprimata prin PI peste 1,07 si
RI peste 0,6, prezenti chiar in stadiile incipiente de fibroza (RI — Se 95%). In acelasi timp trebuie
subliniat ca alterarile indicatorilor de rezistivitate la nivelul arterei lienale, exprimate prin Pl peste 0,99
si RI peste 0,59, a avut o pondere majoritard la pacientii cu ciroza hepatica, care statistic s-a tradus
printr-o VPP de 97%, acuratetea diagnosticirii de 87% si Sp de 95%. In urma analizei comparative a
modificarilor hemodinamicii izolat pe artera hepatica si lienala, constatdm ponderi destul de ridicate
(de 16,6 ori) a probabiltatii prezentei cirozei hepatice in prezenta anomaliilor circulatorii pe artera
lienala (tabelul 4).

Tabelul 4. Indicatorii statistici predictivi pentru CH in artera hepatica si artera lienala

Indicatorul Se | Sp | VPP | VPN | Rps |Acurateted
diagnosticarii
Artera hepatica (PI) 87% | 50% | 81% | 61% | 1,74 77%
Artera hepatica (RI) 95% | 50% | 83% | 81% 1,9 82%
Artera lienala (PT) 53% | 95% | 96% | 48% | 10,6 66%
Artera lienala (RI) 83% | 95% 97 72 16,6 87%

Legenda: Se — sensibilitate, Sp — specificitate, VPP — valoare predictiva pozitivda, VPN —
valoare predictiva negativa, RP+ — raport de probabilitate pozitiv, RP — raport de probabilitate negativ
Atfel, din analiza datelor obtinute confirmam ca prezenta colateralelor portosistemice, atestate

de imagistica ecograficd, are o contributie majora, esentiald in stabilirea stadiului evolutiv al CH.
Studiul indicatorilor cu predictie diagnostica foarte inalta pentru prezenta cirozei hepatice, realizat prin
ecografie Doppler duplex color demonstreaza obtinerea curbelor ROC cu area sub curba (AUROC)
pentru viteza medie ponderata in timp in vena porta, indicele splenoportal, indicele HTP — 1, iar pentru
indicele de congestie de 0,976, constatand astfel o buna acuratete a acestor parametri (Figura 1). Astfel,
in lotul cercetat s-au evidentiat la valori ale IC peste 0,07: Se de 80 %, Sp 93%, VPP 97%, acuratetea
diagnosticarii de 84% si RP+ 11,4; la valori al IVP sub 12 — Se 75%, Sp 87%, VPP 94%, acuratetea
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diagnosticarii de 79%, RP+ 5,8, la valori ale indicelui splenoportal peste 30% — Se 98%, Sp 61%, VPP
85%, acuratetea diagnosticarii de 86%, indicele hipertensiunii portale peste 1,2 - Se 100%, Sp 68%,

VPP 87%, RP+ 3,1, acuratetea diagnosticarii de 90%.

Viteza medie ponderats v.porta
Indicele de congestie

Sensbilitate
Sensibilitate

1-5pecificitate 1-Specificitate

Indicele splencportal Indicele HTF

Sensibilitate

Sensibilitate

o o CI: c'l a‘r cr- 10
1-Specificitate

1-Specificitate

Fig.1. Curbele AUROC pentru grupul cu ciroza.
Cu scop de optimizare a tacticii diagnostice am propus un protocol operational de evaluare a

pacientului cu boala hepatica cronica, care ar permite o diagnosticare si monitorizare eficientd (Fig.2).

| Ecogralia Doppler duplex color |

|

Evaluarea indicilor hemodinamici in Parametri

Devierea de la norma a

parametrilor = | bazinul hepatolienal: v. porta. art. dopplerografici in
dopplerografici hepatica. v. lienala. art. lienala limitele normei

IC. ISP. IVP. IHTP.Vm
v.p.

N

Devieri minore

Fibroscan. in caz de
necesitate

|
™~ 1

| Fibroscan | Observatii. tratament

| Devieri majore

hepatotrop. sindromal,

antiviral

Stadii precirotice: FO, F1., F2, Ciroza hepatica. F4 \I/
r3 Evaluarea
ecodopplerografica.
J/ /\ anual
Evaluare endoscopica CT angiografie

Observatii, tratament
hepatotrop. sindromal. antiviral

| l

Evaluarea ecodopplerografica la Evaluarea ecodopplerografica la

6 luni, anual 3 lum

rGos. LEVE

Figura 2. Protocol operational diagnostic al HTP in CH

Legenda: FGDS- fibrogastroduodenoscopie, LEVE — ligaturare endoscopica a varicelor esofagiene.
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3.3. Cercetiri privind relatia dintre profilul imagistic eco-Doppler, scorul Child-Pugh,
stadiul hipertensiunii portale si prezenta complicatiilor evolutive ale acesteia
Pronosticul si durata de supravetuire a pacientilor cu CH este in masura afectat de stadiul bolii
si HTP la momentul diagnosticului. Actualmente, toate eforturile sunt indreptate pentru gasirea celor
mai bune metode de supraveghere care sa asigure stabilirea unui diagnostic precis.
3.3.1. Cuantificarea relatiei dintre parametrii hemodinamicii portale si severitatea cirozei
hepatice
Studiul nostru a cercetat relatia intre modificarile vasculare indentificate prin ecografie Doppler
duplex color si criteriile scorului Child-Pugh. Parametrii clinici si biologici reflectati au permis
incadrarea cirozei hepatice in clasa A — 60 de pacienti (54.1%), in clasa B — 38 de pacienti (34.5%) si
in clasa C — 13 pacienti (11,7%). In urma analizei parametrilor evaluati prin ecografie Doppler duplex
color, am evidentiat indicatorii cu corelare importanta in raport cu scorul Child-Pugh. (tabelul 5).

Tabelul 5. Corelatii hemodinamice pe versantul arterial

Indice Child A Child B Child C r (corelatie
multipla)
PI art. hepatica 1,3+0,2* 1,5+0,3 1,6+0,6 0,503
RI art. hepatica 0,6+0,01* 0,7+0,01 0,7+0,01 0,436
PI art. lienala 1,0+0,02* 1,2+0,03 1,2+0,05 0,332
RI art. lienala 0,6+0,01* 0,7+0,01 0,7+0,01 0,442

Noti: £p<0,001, diferente statistic semnificative intre clasele Child A/B, A/C

Utilizand analiza regresiei liniare am comparat cinci variabile: splenomegalia, indicele de
congestie, indicele splenoportal, vascular portal, indicele hipertensiunii portale cu gradele de avansare
a cirozei hepatice, si am evidentiat o corelare statistic semnificativa a acestor parametri in functie de
severitatea cirozei hepatice (Tabelul 6).

Tabelul 6. Corelatii hemodinamice ale splenomegaliei si ale indicilor vasculari in raport cu rezervele
functionale hepatice

Indice Child A Child B Child C r (corelare
multipld)
Splenomegalia 82,3+5,01** 109,4+7.9 118,2+16,28 0,320
IC 0,09+0,001** 0,12+0,01 0,14+0,01 0,198
ISP 0,45+0,01** 0,58+0,02 0,64+0,04 0,557
IVP 10,9+0,29* 8,7+0,30* 6,3+0,52 -0,608
IHTP 1,7+0,06* 2,4+0,09* 2,8+0,18 0,619

Noti: =p<0,001,diferente statistic semnificative intre clasele Child A,B,C ale indicilor studiati;
**.p< 0,001, diferente statistic semnificative intre clasele Child A/B, A/C
Din toate cele prezentate in studiul nostru reese cd pentru o bund diagnosticare a CH si HTP

asociate nu este suficientd o unicd investigatie, ci necesitd asociate date biologice, imagistice cu
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manifestarile clinice a cazurilor, care confirma datele existente si in literatura de specialitate [11, 20,
21]. Pentru aceasta este necesara o colaborare eficienta intre medicul imagist si clinician.

3.3.2. Studiul corelatiei dintre modificarile eco-Dopper si stadiul evolutiv al hipertensiunii
portale

Cercetarea a fost orientata spre aprecierea utilitatii examenului ecografic si criteriilor Doppler
in stabilirea diagnosticului pozitiv si diferential al diferitor stadii ale HTP cirotice si a aspectelor
particulare nuantate de evolutia complicatd. Considerand ca reper clasificarea HTP dupa consensul
Baveno IV, am efectuat corelatii intre stadiile evolutive si profilul imagistic eco-Doppler. Gravitatea
HTP estimata dupa modelul propus de consensul Baveno IV a permis repartizarea bolnavilor din lotul
de studiu in 4 stadii: in clasa de severitate I au fost repartizati 29 de pacienti (26,1%), in clasa II — 45
(40,5 %), in clasa I1I — 32 ( 28,8 %), in clasa IV — 5 (4,5 %).

Astfel IC in stadiul I (0,09+0,001) comparativ cu stadiul IIT (0,15+0,01) si IV (0,12+0,01) s-a
deosebit semnificativ (p<0,01, r=0,308), iar in cadrul cazurilor asociate cu hemoragii variceale,
prezenta unui sindrom ascitic reductibil sau ireductibil nu a dezvaluit o semnificatie statistica (p>0,05).
ISP s-a marit progresiv de asemenea in dependenta de aparitia clinica a complicatiilor hipertensiunii
portale (r=0,385), avand o semnficatie statisticd similard IC. Indicele vascular portal si indicele
hipertensiunii portale au avut o corelare mai puterinicd cu stadiile evolutive hemodinamice ale HPT
(r=-0,513, respectiv r=0,541), astfel s-a observat o reducere progresiva a IVP si din contra o marire a
IHPT in functie de agravarea clinico-biologica a maladiei (p<0,001) (Tabelul 7).

Tabelul 7. Relatie indicator hemodinamic-clasa de severitate Baveno IV

Parametru | ] 11 v

VMPT in 14,7+0,33* 13,9+0,36** 11,4+0,47 10,0+0,71
v. porta
cm/sec

IC 0,09+0,001* 0,11+0,01** 0,15+0,01 0,12+0,01

ISP 0,47+0,02* 0,51+0,02** 0,62+0,04 0,61+0,05

VP 10,6+0,38* 10,2+0,36** 6,88+0,40 5,5+0,50

IHTP 1,77+0,06* 1,94+0,09** 2,73+0,14 2,95+0,15

Legenda: ™~ p<0,001, diferente statistice semnificative intre stadiile I/IT, I/TV, ** — p<0,001, diferente
statistice semnificative intre stadiile II/IIL, I/IV ale indicilor studiati.
Analizand corelatia Intre parametrii Doppler si prezenta sindromului ascitic, am stabilit ca la o

valoare sub 2.1 a [HTP ascita este prezenta mai rar, comparativ cu pacientii cu ascitd de diferit grad cu
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un IHTP de peste 2,1 (r=0,468). Pe parcursul studiului am reusit sd estimam sensibilitatea si
specificitatea acestui indicator pentru predictia acestei complicatii severe, deseori ireversibile (Tabelul
8).

Tabelul 8. Sensibilitatea si specificitatea indicelui hipertensiunii portale in prognozarea ascitei

Acuratetea
Parametrii Se% Sp% VPP% VPN% RP+ diagnosticarii
IHTP > 2,1 88 80 58 96 4,4 83%

In cadrul studiului ne-am propus si determinim si valorile predictive pentru prognozarea
sindromului de hipersplenism in baza parametrilor hemodinamici evaluati. Astfel a fost evidentiata o
corelare semnificativa a indicelui splenoportal cu gradele de severitate ale hipersplenismului (r=0,516).
De asemenea, indicatorii de impedantd majorati la nivelul arterei lienale sunt in corelare pozitiva cu
prezenta hipersplenismului (r=0,454). Aceasta ne-a permis sa calculam si indicatorii de prognoza
pentru acest sindrom (Tabelul 9). Astfel, am stabilit ca sensibillitatea si specificitatea, valoarea
predictiva pozitiva a indicilor de impedanta inregistrati in artera lienala sunt suficient de informative in
prognozarea agravarii tulburarilor hematologice, majorand de 2,5 ori probabiliatea evolutiei
hipersplenismului sever. Evaluarea fluxului circulator in artera lienalda poate fi utilizata pentru
aprecierea gradului de compromitere a statusului hematologic la un pacient cu CH.

Tabelul 9. Hipersplenismul in functie de fluxul in artera lienald

Acuratetea
Indicator Se% Sp% VPP% | VPN% RP+ | diagnosticarii
Flux patologic in art.
lienala 79 69 87 54 2,5 76%

Astfel, am constatat ca la o valoare de peste 2,1 a IHTP, RP+ pentru predictia ascitei este de 4,4
mai mare decat la o valoare sub 2,1. Examinarea complexd a circulatiei hepatolienale si estimarea
indicelui vascular portal, indicelui hipertensiunii portale oferd o predictie cu acuratete a ascitei si
hipersplenismului in cadrul cirozei hepatice, fapt ce permite un management curativ adecvat.

3.3.3. Analiza profilului imagistic eco-Doppler la pacientii cu hipertensiune portala si
varice esofagogastrice

In cadrul acesteti cercetdri ne-am propus si analizim corelatiile dintre parametrii Doppler si
gradul ectaziilor variceale, evidentiind indicatorii predictivi varicelor de dimensiuni mari. In studiul
efectuat am stabilit ca severitatea varicelor esofagiene, determinatd prin endoscopie digestiva
superioara, s-a distribuit in urmatorul mod: grad I — 35 de cazuri (31.5%), grad Il — 24 de cazuri
(21.6%), grad 111 — 13 cazuri (11.7%); absenta a fost costatata in 32 de cazuri (28,8%).

16



In cadrul prezentului studiu am evidentiat o corelare statistici semnificativa a indicelui de
congestie (r=0,316), indicelui splenoportal (r=0,409), vascular portal (r=-0,293), indicelui
hipertensiunii portale (r=0,397) cu dimensiunile variceale. Viteza medie ponderata in timp (VMPT) in
vena porta (r =-0,377) s-a redus odata cu avansarea diametrului varicelor. Corelatiile mentionate deduc
momente semnificative — diminuarea progresiva a rezervelor functionale hepatice, mentionate si in
literatura de specialitate [21, 23, 24, 25], exprimate prin majorarea indicelui de congestie si diminuarea
indicelui vascular portal, este insotita de accentuarea continua a circulatiei hiperdinamice splenice si
compromiterea patului arterial si venos. Anomaliile circulatorii depistate se reflecta si prin majorarea
progresiva a indicelui splenoportal si indicelui hipertensiunii portale. Datele obtinute ne confirma
alterarea severa a circulatiei sangvine in ciroza hepatica si asocierea semnificativa intre aceste tulburari
hemodinamice si severitatea varicelor gastroesofagiene (p<0,01).

De asemenea, am determinat indicatorii predictivi importanti in prognozarea varicelor
esofagiene de gradul 111, a caror relevanta creste odata cu diminuarea progresiva a vitezei medii in vena
porta (Tabelul 10).

Tabelul 10. Prognozarea varicelor esofagiene de gradul III in functie de variatiile VMPT 1in vena porta

VMPT, Se(%) Sp(%) VPP(%) | VPN(%) RP+ Acuratetea

cnvsec diagnosticarii
7-10 75 76 80 96 3,13 85%
11-14 44 82 70 61 2,44 34%
15-18 0 50 0 43 0 2%

Din asocierea intre severitatea varicelor esofagiene si prezenta altor ectazii venoase in diferite
bazine vasculare punem in evidenta ca si in absenta celor esofagiene ne intilnim cu deschiderea altor
cai de drenare prin care si are loc redirectionarea fluxului portal.

3.3.4. Analiza profilului imagistic eco-Doppler la pacientii cu tromboza pe axul venos
portal

In cadrul acestui studiu in 11 cazuri (11,8%), din lotul de cercetare de pacienti cu cirozi
hepatica, a fost diagnosticata tromboza axului venos splenoportal (TAVS). Din punct de vedere
topografic, TAVS a fost localizatd in 8 cazuri la nivelul venei porta si in 3 cazuri la nivelul venei
lienale. Trombozd completd a fost prezentd intr-un caz (0,9%), partiald in 8 cazuri (7,2%), modificari
postrombotice s-au inregistrat in 2 cazuri (1,8%). Analiza statistica a rezultatelor studiului releva ca
viteza medie ponderata in timp in vena porta a fost semnificativ redusa la pacientii cirotici cu tromboze
partiale in diferite segmente ale axului splenoportal: 11,0+0,73 cm/sec, comparativ cu cazurile in care
sistemul venos a fost permeabil 13,64+0,22 cm/sec (p<0,001). Analizdnd in ansamblu un sir de
indicatori vasculari am stabilit o legitate conform careia majoritatea cazurilor cu IVP <9,6 si IHTP
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>2,1 au fost asociate cu modificari trombotice. Astfel, indicatorii respectivi prezintd o predictie
acceptabila pentru aceste complicatii (Tabelul 11).

Tabelul 11. Predictia trombozei prin evaluarea indicatorilor hemodinamici (IVP, IHTP)

Acuratetea
Parametrii Se% Sp% | VPP% VPN% RP+ diagnosticarii
Indice vascular portal
<9,6 91 60 22 98 2,2 65%
Indice HTP >2,1 91 74 30 98 3,5 76%

Calculul validitatii acestor indicatori imagistici eco-Doppler evidentiaza sensibilitate inalta
(91%) asociatd cu o specificitate suficientd de 74% pentru IHTP si 60% pentru IVP si valori predictive
bune. Prin urmare putem conchide cd hemodinamica compromisd in ciroza hepaticd reflectatd prin
acesti parametri poate servi un test important pentru screeningul acestor complicatii si mai putin un test
specific. Am stabilit cd probabilitatea aparitiei trombozei portale e 3,5 ori mai mare (RP+3,5), in caz de
IHTP >2,1 si corespunzator de 2,2 ori mai mare (RP+ 2,2) in situatie cand IVP <9,6, rezultate care
demonstreaza ca acesti indicatori constituie variabile importante cu o superioritate de diagnosticare
certa. In concluzie, putem afirma ci selectarea pacientilor cu cirozi hepatica care prezinta risc sporit
pentru decompensare si aparitia complicatiilor severe este esentiala pentru beneficiul curativ si
speranta de viatd a acestor pacienti [2, 21, 22]. In figura 3 prezentam algoritmul diagnostic pentru

predictia complicatiilor HTP in ciroza hepatica.

Evaluarea parametrilor dopplerografici in
bazinul hepatolienal

/\

Viteza medie, vena porti, IHTP. IVP PI. RI artera lienala
cnmy/s
Vm-7-10 Vm = 10 IHTP < 2.1 IHTP = 2.1 Parametrii in PL RI
cm/s cm/s IVP > 9.6 IVP <96 limitele majorati
normei

\ |

Risc sporit pentru Observatii, Risc sporit Risc sporit

prezenta varicelor examinari pentru instalarea pentru

de dimensiuni dinamice, tratament ascitel . hipersplenism

mari, HDV sindromal trombozei sever
Evaluarea Ecodopplerografia Evaluare Tratamentul
endoscopici. la 3, 6 luni ecodopplerografica splenopatiei
Tratamentul lunara, tratament portale

profilactic al

. e de prevenire
varicelor, LEVE !

Figura 3. Algoritmul pentru predictia complicatiilor HTP asociate cirozei hepatice
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4. ESTIMAREA IMAGISTICA A EVOLUTIEI HIPERTENSIUNII PORTALE iN CIROZA
HEPATICA SUB TRATAMENT

4.1 Studiu cu privire la rolul si implicatiile modelului matematic al analizei segmentare si

de cluster in diagnosticul imagistic eco-Doppler al hipertensiunii portale in ciroza hepatica
Atat segmentarea, cat si analiza de cluster, utilizate in cadrul acestei cercetari, sunt bazate pe
ipoteza ca, agravarea starii ficatului se rasfrange In mod specific pentru fiecare parametru.
Cuantificarea globald a severitatii dereglarilor hemodinamice la 95 pacienti cu ciroza hepatica, tratati
medicamentos, selectati in cadrul acestei cercetari, a fost bazatd pe un sistem de 16 parametri
ecografici si Doppler [5, 10]. La baza reducerii considerabile a numarului de parametri a stat principiul
de informativitate a parametrului §i coeficientul de corelatie a valorilor acestuia cu obiectivul
primordial — descrierea gradului de severitate a dereglarilor hemodinamicii portale. La baza procesului
de clusterizare a fost pus rezultatul segmentédrii domeniilor de valori ale parametrilor si valorile-
pondere ale fiecarui subsegment. Tindnd cont de rationamentul logic al fiecarui cluster exprimat prin
reguli productionale si rolul (ponderea) acestora in evaluarea de ansamblu a severitdtii hemodinamicii
portale, a fost dezvoltat un sistem de scor si propus o modalitate de interpretare a acestuia (Tabelul 12).

Tabelul 12. Interpretarea scorului eco-Doppler

Punctaj total Severitatea dereglarilor hemodinamicii portale Rata de incredere
9-14 Minore 100%

15-16 Minore spre Moderate 100%

17-18 Moderate 77%

19-22 Moderate spre Severe 100%

23-30 Severe 100%

4.2. Rezultate in explorarile imagistice postterapeutice la pacientii cu ciroza hepatica
supusi tratamentului medicamentos si endoscopic

In speranta de a folosi solutia optima si obiectivd care si permiti evaluarea modificarilor
hemodinamicii portale pe parcursul evolutiei maladiei hepatice sub tratament, a fost valorificata
utilizarea scorului hemodinamic propus pe un lot de 20 pacienti cirotici stadializati in clasa Child-Pugh
B — 11 (55 %), si in clasa Child C — 9 (45%), la care a fost estimat impactul tratamentului
medicamentos (propranolol, somatostatind) asociat cu sau fara endoligaturea varicelor esofagiene cu

risc inalt hemoragic, evaluate prin ecografie Doppler duplex color (Tabelul 13).

19



Tabelul 13. Stadiul evolutiv al dereglarilor hemodinamice sub tratament medicamentos

Stadiul scorului hemodinamic Numarul de pacienti (n=20)
Evaluare pana la tratament Evaluare posttratament
Usor 3 (15%) 8 (40%)
Usor spre moderat 6 (30%) 3 (15%)
Moderat 5 (25%) 5 (25%)
Moderat spre sever 3 (15%) 1 (5%)
Sever 3 (15%) 3 (15%)

In studiul nostru, din cei 20 pacienti inrolati, jumatate (10 pacienti) cu risc major pentru
hemoragie au beneficiat de LEVE prin banding endoscopic. Am considerat important pentru

desfasurarea eficienta a managementului terapeutic analiza influientei bandingului endoscopic asupra

modificarilor cantitative ale HDP (Tabelul 14).

Tabelul 14. Stadiul evolutiv al dereglarilor hemodinamice sub abord endoscopic

Stadiul scorului hemodinamic

Numarul de pacienti (n=10)

Pana la abord endoscopic

Dupa abord endoscopic

Usor spre moderat - 4 (40%)
Moderat 4 (40%) 5 (50%)
Moderat spre sever 5 (50%) -

Sever 1 (10%) 1 (10%)

In concluzie, putem constata ci ectaziile variceale esofagiene au un impact evident asupra
circulatiei hepatolienale complexe. Avand scop profilaxia hemoragiilor variceale, eradicarea
endoscopica influenteaza si circulatia in bazinul hepatic si lienal la modul general, cu impact pozitiv
preponderent in situatii relativ compensate.

4.3. Supravegherea clinico-imagistica a evolutiei pacientilor operati pentru hipertensiune
portala

Screeningul imagistic postoperator efectuat individual cu ocazia prezentarii la control medical
periodic sau a spitalizari a inclus prezentarea clinicd a pacientului cirotic operat (devascularizare
azigoportala cu splenectomie — 14 cazuri, sunt splenoportal distal — 2 cazuri), aspectul general hepatic
si analiza ecografica a remanierilor HDP. Din valorile profilului ecografic obtinute observam ca
limitele de variatie a parametrilor analizati au atestat modificari pozitive postoperator. Asa cum era de
asteptat, pe intreg lotul analizat de 16 pacienti, cu ajutorul ecografiei Doppler dupa tratamentul
chirurgical, in dinamicd, s-au gasit: o reducere statisticd semnificativa a diametrului venei porte si
fluxului portal cu pastrarea VMPT la acelasi nivel. Modificarile pe versantul arterial s-au caracterizat
prin reducere statistica nesemnificativd a diametrului arterei hepatice, iar volumul fluxului denota o
crestere importanti in paralel cu diminuarea rezistentei vasculare la acest nivel (p<0.001). In lotul de

pacienti operati, cu evolutie postoperatrorie necomplicatd, se observa o redistributie a fluxului venos
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portal cu dezvoltarea celui hepatopetal, doar la doi pacienti din cei examinati postoperator am atestat
flux venos hepatofugal. O alta particularitate desemnata in lotul de studiu, importanta pentru a fi luata
in considerare in planul terapeutic multimodal, este ca reducerea diametrului venei porte in marea
majoritate a cazurilor rimane asociatd cu viteza fluxului sangvin diminuati la acest nivel. In baza
rezultatelor obtinute am propus un algoritm pentru determinarea strategiei curativ-diagnostice si

evolutiei cirozei hepatice sub tratament (Figura 4).

Severitatea cirozei hepatice, Scor
Child-Pugh

A B C

!

Estimarea severitatii dereglarilor hemodinamicii

portale prin ecografie Doppler duplex color

Scor hemodinamic

Dereglari Minore Moderate Moderate Severe
minore spre spre
moderate severe
Observatii, examiniri Evaluare endoscopici, Risc sporit pentru
dinamice biochimice, tratamentul profilactic al complicatiile
tratament sindromal varicelor, LEVE HTP,
hepatocarcinom;

evaluare CT

ANF2
Evaluare ecodopplerograficé
la 6 luni

angiografica
Evaluare ecodopplerografica

la 3 luni

- y Estimarea necesitatii tratamentului
Evaluare endoscopica anuala,

chirurgical al HTP
LEVE

Figura 4. Algoritm pentru determinarea strategiei curativ-diagnostice si evolutiei cirozei hepatice sub
tratament
21



CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI
CONCLUZII GENERALE

. Analiza comparativa a metodelor imagistice in evaluarea pacientilor cu hipertensiune portald in
ciroza hepatica, a stabilit raportul de probabilitate pozitiv al ecografiei Doppler in diagnostic
fiind superior ecografiei conventionale (RPR=8,6), scintigrafiei hepatolienale (RPR=14,1) si
similar cu CT 1n regim de angiografie (Diferenta Mantel Haenszel — 1,8) [7, 9].

. Rezultatele cercetarii au constatat ca parametrii Doppler cu valoare discriminanta importanta in

identificarea modificarilor hemodinamicii portale 1n ciroza portald sunt:

viteza medie ponderata in timp in vena portd sub 17 cm/sec (AUROC - 1, Sp 82% , Se
81%, VPP 92 %);

indicele de congestie peste 0,07 (AUROC - 0,976, Sp 93%, Se 80%, VPP 97%);

indicele spleno-portal peste 30% (AUROC — 1, Sp 61%, Se 98 %, VPP 85%);

indicele vascular portal sub 12 (AUROC — 0,805, Sp 87%, Se 75%, VPP 94%);

indicele hipertensiunii portale peste 1,2 (AUROC - 1, Sp 68%, Se 100%, VPP 87% ) [8].

S-a stabilit ca varietatea modificarilor hemodinamicii portale la pacientii cu ciroza hepatica este
in relatie semnificativa cu: scorul Child-Pugh (r > 0,6); cu stadiul evolutiv al hipertensiunii
portale (r > 0,5); cu complicatiile hipertensiunii portale, in special, la flebectaziile variceale de
dimensiuni mari viteza medie ponderata in timp in vena porta este de 7-10 cm/sec; la aparitia
ascitei indicele hipertensiunii portale — peste 2.1; la tromboza portala indicele vascular portal —
sub 9.6 si indicele hipertensiunii portale — peste 2.1 [11].

. Utilizdnd materialul acumulat si modelul matematic complex s-a elaborat scorul eco-Doppler
pentru cuantificarea severitatii deregldrilor hemodinamicii portale in ciroza hepatica, care
permite evaluarea cantitativa obiectiva, rata de incredere a indicelui de congestie, indicelui
hipertensiunii portale, indicelui vascular portal, indicelui spleno-portal fiind > 90% [10].

S-a elaborat un algoritm complex pentru determinarea conduitei de diagnostic, evaluare
imagistica si tratament a pacientilor cu hipertensiune portala in ciroza hepatica. [9].

. Prin elaborarea algoritmului de asistentd imagistica, bazat pe scorul eco-Doppler de
cuantificare a severitatii dereglarilor hemodinamicii portale s-a optimizat diagnosticul imagistic

si evaluarea dinamica a pacientului cu hipertensiune portald in ciroza hepatica.
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RECOMANDARI PRACTICE

1. In determinarea modificarilor hemodinamicii portale asociate cirozei hepatice Se recomandi
utilizarea ecografiei Doppler in calitate de metoda de diagnostic de prima intentie, rezultatele
fiind interpretate in context clinic si biologic.

2. Se recomanda utilizarea valorilor de limita ale parametrilor Doppler (indicele de congestie,
indicele spleno-portal, indicele vascular portal, indicele hipertensiunii portale), fiind semnale
de alerta in instalarea complicatiilor hipertensiunii portale a pacientului cu ciroza hepatica, care
induc modificarea atitudinii terapeutice.

3. In toate cazurile de hipertensiune portald in ciroza hepatici se recomandi aplicarea scorului
eco-Doppler pentru cuantificarea severitatii dereglarilor circulatorii in versantul hepatolienal
pentru diagnosticul, selectia, explorarea, evaluarea dinamica sub tratament a pacientului.

4. In vederea stadializarii hipertensiunii portale, evaluarii impactului conduitei terapeutice
specifice (progresie-regresie-stabilizare) si diagnosticarii complicatiilor postterapeutice
recomanddm dispensarizarea pacientilor atat clinica, cat si imagistica postterapeutica, utilizand

algoritmul propus de noi.
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ADNOTARE
Tambala Carolina
»Diagnosticul imagistic in hipertensiunea portala prin ciroza hepatica”.
Teza de doctor in stiinte medicale
Chisinau, 2017
Structura tezei: Lucrarea contine urmatoarele compartimente: introducere, 4 capitole, concluzii
generale, recomandari practice, bibliografie din 157 de surse, este expusd pe 126 de pagini. Teza
contine 32 de tabele, 46 de figuri, 11 anexe. Rezultatele obtinute sunt publicate in 21 lucrari stiintifice.
Cuvinte-cheie: ciroza hepatica (CH), ecografia Doppler, hipertensiune portala (HTP), imagistica.
Domeniul de studiu: imagistica medicala.
Scopul tezei: Cercetarea comparativa a metodelor imagistice pentru optimizarea strategiei actuale de
diagnostic imagistic al hipertensiunii portale in ciroza hepatica, in vederea de a ameliora monitorizarea
si aplicarea tratamentului ajustat.
Obiectivele studiului: Analiza comparativa a metodelor neinvazive imagistice utilizate in evaluarea
hipertensiunii portale in ciroza hepatica, determinarea valorilor discriminante ale parametrilor
ecografiei Doppler in estimarea hipertensiunii portale in ciroza hepatica, corelarea parametrilor eco-
Doppler cu stadiile cirozei hepatice si complicatiile sale Tn evaluarea dinamica a hipertensiunii portale,
crearea scorului eco-Doppler pentru cuantificarea severitdtii dereglarilor hemodinamice ale
hipertensiunii portale in ciroza hepatica, utilizind un model matematic complex, elaborarea unui
algoritm optimizat al strategiei de diagnostic imagistic al hipertensiunii portale 1n ciroza hepatica.
Noutatea stiintifici a rezultatelor obtinute. Cercetarea este originald prin faptul realizarii unei
analize comparative a metodelor imagistice in estimarea hipertensiunii portale in ciroza hepatica, cu
scopul de a imbunititi evaluarea dinamica si a ajusta tratamentul aplicat. In urma analizei efectuate a
fost determinata valoarea predictiva a ecografiei Doppler in diagnostic, ca fiind similara cu angio-CT
si au fost stabiliti parametrii eco-Doppler cu valori de diagnostic discriminante, cu utilitate demonstrata
in precizarea modificarilor HDP la pacientii cu HTP in CH. Contributiile inovative ale tezei sunt
urmatoarele: a fost elaborata o modalitate algoritmica de abordare etapizata de diagnostic al pacientului
cu BHC; o schema de conduitd imagisticd in diagnosticul HTP si predictia complicatiilor acestei
maladii; scorul eco-Doppler pentru evaluarea HDP care permite o abordare diferentiata a starii
pacientului cu ciroza hepatica; algoritmul de diagnostic imagistic optimizat al HTP in ciroza hepatica
sub tratament.
Problema stiintificd solutionatid a constat in optimizarea diagnosticului imagistic al hipertensiunii
portale in ciroza hepatica, realizata prin elaborarea unui algoritm ajustat de asistentd imagistica, bazat
pe scorul eco-Doppler creat pentru cuantificarea severitatii dereglarilor hemodinamicii portale, avand
ca efect eficientizarea monitorizarii in vederea selectarii conduite terapeutice optime.
Semnificatia teoreticd si valoarea aplicativd a cercetarii. A fost stabilitd, sensibilitatea,
specificitatea parametrilor ecografiei Doppler duplex color in estimarea HTP in ciroza hepatica prin
identificarea modificarilor indicatorilor hemodinamicii portale ce coreleaza cu stadiul maladiei. A fost
propus un algoritm de evaluare imagistica, bazat pe scorul eco-Doppler elaborat, util in evaluarea
evolutiei cazurilor analizate sub tratament.
Implementarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele obtinute sunt implementate in activitatea cotidiana
a specialistilor din domeniul hepatologiei si chirurgiei ficatului din Spitalul Clinic Republican,
Centrului National Stiintifico-Practic de Chirurgie Pediatrica ,,Natalia Gheorghiu”, ISMP Spitalul
Clinic de Boli Infectioase “Toma Ciorba”, Centrul medical ,,Ana-Maria”, IMSP Spitalul Clinic
Municipal ”Stanta Treime” pentru optimizarea monitorizarii pacientilor cu maladie hepatica cronica, si
utilizate in procesul de instruire a medicilor specialisti, rezidenti, studenti. Sunt inregistrate 6 acte de
implementare 1n practica a rezultatelor cercetarii.
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AHHOTALIUA
Hpmm6ams Kaponuna
»/JIMarHOCTHKA HEMHBA3UBHBIMHI METOIaMHU MOPTAJIbHON r'UNepTeH3uN NPU HUPpo3e neyenn”
JluccepTaiys Ha COMCKaHUE CTENEHU KaHIuAaTa MEAUIIMHCKUX HAyK
Kumunes, 2017.

Crpykrypa auccepranmu: Jluccepranus BKIOYAET CIEIYIONINE pa3/ielibl: BBEJCHHE, 4 TIaBbl, 0011I1e
BBIBOJIbI, TPAKTHUYECKHE peKOMeHaanuu, OuOmmorpaduss w3z 157 wcTOYHMKOB, H3JIOkKeHa Ha 126
CTpaHMILIAX, COJNEPKUT 32 Ttabmun, 46 pucynkoB, 11 mnpunoxxenwii. IlodydeHHbIe pe3yabTATHI
onyOaMKoBaHbI B 21 Hay4YHBIX paboTax.
KiawueBble ciaoBa: 1uppo3 rmedeHu, jomiuieporpadus, mnoprambHas runeprensus  (I1T),
napaMeTpbl FeMOAMHAMUKH.
O0/1acThL HCCIeI0BAHUSA: METOALI JUATHOCTUKHA B MEIUIIMHE
Leap ucciaenqoBaHusi: CPAaBHUTENBHBIN aHAIN3 METOAOB BU3YAIM3ALMK JUIS ONTUMU3ALMS TEKyIIen
CTpaTeTMy JTUArHOCTUKU TOPTAIbHOM TUIEPTEH3UH MPU LHUPPO3E TEUYCHH, C IEJbI0 YIydlleHUs
MOHHUTOPHHTA ¥ IPUMEHEHHS] CKOPPEKTUPOBAHHOTO JICUCHUSI.
3apaun  ucciaenoBanusi: CpaBHUTENBHBIM  aHANW3 METOJOB HEWMHBA3MBHOM  JIMarHOCTHKH,
UCIONIb3YEMBIX TPU OLEHKE NOPTAIbHON THUNEPTEH3UH NpU IUPpPO3€e IME€YCHH, OIpeJeIeHUe
JTUCKPUMHWHAHTHBIX ~ 3HAYCHWH  Jomiuieporpa@uueckux mapaMeTpoB MPH  MPOTHO3WPOBAHUU
MOPTATbHON TUIEPTEH3UH, KOPPESAIUS CO CTagusMU IMPpO3a IMEYEHH U €ro OCIONKHEHHSIMH,
pa3paboTaTh HHCTPYMEHT JIJIsl OLICHKH TSHKECTH I'eMOJIMHAMUYCCKUX HAPYIICHHUH P [IUPPO3E IMCUCHH,
UCIIONB3YSl CIOXKHYI0O MaTeMaTU4YeCKyld MoJelb, pa3paboTaTh ONTUMHU3MPOBAHBIMA  aNTOPUTM
JTUArHOCTUKYU TTOPTAIbHOM TUIIEPTEH3UH MPU IIUPPO3E MEUCHHU.
Hayunasi HOBH3HA MOJIyYeHHBIX pe3yJibTaTOB. BrepBble, B pe3ylbTraTe KOMIUIEKCHOTO
WCCeI0BaHus, ObUT BBINOJTHEH CPABHUTENIbHBIA aHAJIM3 METOJIOB HEUHBA3UBHOM JIMarHOCTHKU M
ompezeNieHa MPOTHOCTUYECKAs! IIEHHOCTh 3XOJ0MNIuieporpadguu B AUATHOCTUKE C IIENBI0 YIYUIICHHS
OIICHKU JTUHAMUYECKOTO HAOIIOJICHUS U KOPPEKTUPOBKH JICUCHUSI MTAIIUEHTA C [IUPPO30M TICUCHH.
Hayuynas npo0Jiema uccie10BaHUsl 3aKJIIOUAIIACH B ONITUMHU3ALUN TEKYILEH CTPATEruu JUArHOCTUKHU
MOPTaJIbHON TMIEPTEH3UU MPU LUPPO3€ MEUYEHHU U €r0 OCIIOKHEHUH, TOCTUTHYTOM MyTeM pa3paboTKu
YCTAaHOBJIEHHOTO  aJrOpUTMa OCHOBAaHHOIO HAa TMPEJIOKEHHOH AaBTOPOM CHCTEME  OLIEHKH
axononIuieporpaguueckux ToKaszarened TreMOJAMHAMUKHA, B UTOre TMPHUBEINIEH K TOBBIIICHUIO
3¢ (HEeKTUBHOCTH MOHUTOPHHTA U CIIE0OBATEIHHO, BRIOOPA ONTUMANIBHBIX TEPANeBTUUECKUX CTPATEeTUi
JUTSI TTAITUEHTA C [IUPPO30M TICUCHH.
Teopernveckass M  NpaKkTHYecKass 3HAYMMOCTb  HccJenoBaHmMs. bbina  ompenenena
YYBCTBUTEIBHOCTh U CHENU(UUHOCTH JonIuieporpaduueckux WHAEKCoB B oneHku [T mpu nmppose
MeYEeHU TNyTEM BbBIABICHHUS M3MEHEHHMM IIOKa3aTelel MOpPTaJIbHOW T'€MOJIMHAMHMKHU, KOTOpBIE
KOPPENUPYIOT cO cTaaueil 3aboneBanus. Pa3paboTaHHBIN MEXaHM3M OIICHKH JOMIIIEPOrpaPUISCKUX
MoKazarene reMOJUHAMUKY CIIY)KUT MTPAKTHYECKUM UHCTPYMEHTOM OIICHKH IBOJIOIUU 3200JICBaHUS.
BHenpenue Hay4HbIX pe3yabTaToB. Pe3ynbTaThl MCcleqoBaHUs ObUTH BHEIPEHBI B KIMHUYECKYIO
NEeSTeNbHOCTh CIENHUATUCTOB B O0JACTH TeNaTOJOTHU W XHUPYPruM TeueHu PecmyOiamkaHCKON
Kimnanueckoir bonpHunbl, HanmoHanbHOr0 HAy4HO-NIPAKTUYECKOTO LEHTpa JETCKOW XUPYpPruu
"Haranes I'eoprumy", mHpexkumonHor OonpHUILI "Toma Yop063", MemunmHckoro ieHTtpa AnHa-
Mapus", T'opoacko kimmHHYeckor OonbHUIEI "CBATON Tpouipbl"mis ONTHUMHU3AIMM MOHUTOPWHTA
COCTOSIHUSI TAIIMEHTOB C XPOHUYECKHMMH 3a00JIeBaHMSIMH TEUEHU a TaKKe HWCIONb3YIOTCS B
MIOATOTOBKE BpAYEH-CHELUATUCTOB, CTYAEHTOB M PE3UIAEHTOB. 3apEerUCTPUPOBAaHbI 6 AaKTOB
MPaKTUUECKON peann3alny pe3yibTaToB UCCIIETOBAHUN
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ANNOTATION
Tambala Carolina
""Diagnostic in portal hypertension by hepatic cirrhosis using medical imaging"*
Ph.D. thesis in medicine
Chisinau, 2017
Thesis structure: It contains the following sections: introduction, four chapters, general conclusions,
practical recommendations, bibliography of 157 sources, it is exposed on 126 pages. The thesis
contains 32 charts, 46 figures and 11 appendices. The obtained results are published in 21 scientific
papers.
Keywords: hepatic cirrhosis (HC), Doppler ultrasound, portal hypertension (PHT) imaging.
Field of study: medical imaging.
The purpose of work: The comparative research of imaging methods for current strategy diagnostic
imaging optimization of portal hypertension in liver cirrhosis in order to improve monitoring and
enforcement of adjusted treatment.
Study objectives: Comparative analysis of noninvasive imaging methods used in the evaluation of
portal hypertension in liver cirrhosis, determining the discriminate values of Doppler ultrasound
parameters in predicting portal hypertension in hepatic cirrhosis, correlation of echo- Doppler
parameters with stages of liver cirrhosis and its complications in assessing the dynamics of portal
hypertension, creating echo-Doppler score to quantify the severity of hemodynamic disturbances in
liver cirrhosis, using a complex mathematical model, developing an optimized algorithm of imaging
strategy diagnostic of portal hypertension in liver cirrhosis.
Scientific novelty of the obtained results. The research is original realizing the comparative analysis
of imaging methods assessing portal hypertension in hepatic cirrhosis, in order to improve dynamic
evaluation and adjust the applied treatment based on a group of 222 patients. Following the analysis
made it was determined the predictive value of Doppler ultrasound in diagnosis as being similar to CT
angiography and were established echo-Doppler parameters with diagnostic value and important
discriminator, with the demonstrated utility in specification of PHT changes in patients with PHT in
HC. Innovative contributions of the thesis are: algorithms ways were developed of a gradual diagnostic
approach of patients with chronic liver diseases; the conduct scheme in PHT imaging diagnosis and
prediction of complications of this disease; the echo-Doppler hemodynamic score of PHT assessment
which allows a differentiated approach of the patient's condition with liver cirrhosis; optimized PHT
diagnostic imaging algorithm in liver cirrhosis therapy.
Solved scientific issue was to optimize current strategy diagnostic imaging of PHT and HC and its
complications, achieved by developing an algorithm adjusted by imaging assistance based on echo-
Doppler created score, resulting in effective monitoring in order to select the best therapeutic strategy
in case of a cirrhotic patient.
Theoretical significance and practical value of the research. It was determined the sensitivity,
specificity of color Doppler duplex ultrasonography parameters in predicting PHT in liver cirrhosis by
identifying changes of portal hemodynamics indicators that correlate with disease stage. It was
proposed an algorithm of imaging evaluation based on the echo- Doppler score developed, useful in
assessing the development of the analyzed cases under treatment.
Implementation of scientific results. The obtained results are implemented in everyday work of
specialists in the field of hepatology and liver surgery from the Clinical Republican Hospital, of the
National Scientific and Practical Center of Pediatric Surgery "Natalia Gheorghiu”, PMSI Clinical
Hospital of Infectious Diseases "Toma Ciorba", medical center "Ana-Maria ", PMSI Municipal
Clinical Hospital ”Sfanta Treime” to optimize the monitoring of patients with chronic liver disease,
and used in the training of specialist doctors, residents, students. There are 6 registered documents of
practical implementation of research results.
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