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1. Introducere 

Ciroza este o cauză majoră de morbiditate și mortalitate la nivel global, aceasta cauzând 

în 2017, 1.32 milioane de decese la nivel global reprezentând aproximativ 2.4% din totalul de 

decese [1]. Atât incidența cât și numărul de decese au crescut semnificativ în ultimele două 

decenii [1]. 

Sângerarea de la nivelul varicelor gastroesofagiene este cea mai severă complicație a 

cirozei și o cauză importată de mortalitate, din acest motiv detectarea hipertensiunii portale 

clinic semnificative este esențială. Prezența varicelor esofagiene se asociază cu hipertensiunea 

portală clinic semnificativă. Toți pacienții nou diagnosticați cu ciroză necesită efectuarea 

screening-ului  hipertensiunii portale clinic semnificative prin endoscopie digestivă superioară 

(detectarea varicelor esofagiene) sau HVPG (evaluarea gradientului presiunii venoase hepatice). 

Din păcate, atât HVPG-ul cât și endoscopia digestivă superioară reprezintă metode invazive, 

greu tolerate de pacienți, scumpe, ce necesită personal medical calificat cu experiență, fiind 

metode „gold standard” imperfecte. În plus, acest screening determină efectuarea de multiple 

proceduri care nu sunt necesare.  

Din aceste motiv, numeroase metode non-invazive de detectare a varicelor esofagiene au 

fost propuse precum: teste biochimice, parametrii de ultrasonografie sau tehnici elastografice 

[2]. Tehnicile elastografice precum elastografia tranzitorie-1D (ET-1D, Fibroscan), elastografie 

de tip “Point Shear-Wave” (pSWE), elastografie 2D-ShearWave (2D-SWE), elastografia cu 

rezonanță magnetică au arătat cel mai mare potențial în detectarea varicelor esofagiene asociate 

hipertensiunii portale clinic semnificative. Tehnicile elastografice evaluează rigiditatea țesutului 

examinat [3]. 

Ghidul elaborat de către Consensul Baveno VI a stabilit că pacienții cu boală hepatică 

virală, la care elastografia hepatică efectuată cu ajutorul ET-1D (Fibroscan) are valori sub 20 

kPa și numărul trombocitelor peste 150 x 109celule/L au risc scăzut de asociere a varicelor 

esofagiene cu risc de sângerare [4]. Criteriile Baveno VI  au arătat performanță bună pentru 

excluderea varicelor esofagiene cu risc de sângerare în multiple studii [5]. Cu toate acestea 

numărul de endoscopii evitate folosind criteriile Baveno VI este scăzut (16-24%) [6]. S-au 

elaborat ulterior criteriile „Expanded Baveno VI”( Elastografie hepatică<25 kPa și număr 



6 
 

trombocite >110 x 109celule/L) care au reușit să crească numărul de endoscopii evitate la 31% 

dar cu o rată de eroare mult mai mare față de criteriile Baveno VI [7]. 

Evaluarea elastografică a splinei a fost propusă recent ca alternativă în prezicerea varicelor 

gastroesofagiene secundare hipertensiunii portale. Hipertensiunea portală induce modificări 

complexe la nivelul splinei, precum fibrogeneza, angiogeneza, congestie, expansiunea 

compartimentului limfatic și hiperactivarea sistemului imun [8]. Aceste modificări, în special 

de fibrogeneză, au fost evidențiate în studii care au corelat prezența hipertensiunii portale cu 

rigiditatea splinei [9-13]. Rigiditatea splinei poate fi evaluată prin diferite tehnici elastografice 

precum ET-1D, pSWE, 2D-SWE și elastografia cu rezonanță magnetică, fiecare cu avantajele 

și dezavantajele ei. 

Elastografia cu unde acustice (ARFI) de tip “Point Shear-Wave” (pSWE) folosește unde 

acustice care sunt transmise într-o zonă selectată pentru o durată scurtă de o milisecundă, unda 

acustică este absorbită de țesut ca energie acustică și cauzează țesutul să creeze unde de tip 

“shear” a căror viteză de propagare este înregistrată de o sondă atașată unui ultrasonograf [14]. 

Viteza de propagare a undelor ”shear” se corelează cu rigiditatea țesutului examinat. Avantajele 

elastografiei pSWE sunt abilitatea de a selecta cu acuratețe regiunea de examinare cu ajutorul 

imaginii ultrasonografice, ușurința de utilizare, durata scurtă de examinare și capacitatea de a 

evalua pacienții cu ascită. Dezavantajele sunt numărul mic de aparate disponibile în centrele 

medicale, costul ridicat al aparatului precum și dificultatea crescută de utilizare comparativ cu 

Fibroscan-ul (ET-1D). 
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Obiectivele generale 

Obiectivele generale a lucrării de doctorat au fost:  

 Evaluarea performanței elastografiei splenice ARFI (pSWE) în diagnosticul varicelor 

esofagiene la pacienții cu ciroză. 

 Evaluarea performanței elastografiei hepatice ARFI (pSWE) în diagnosticul varicelor 

esofagiene la pacienții cu ciroză. 

 Evaluarea capacității elastografiei hepatice și splenice ARFI (pSWE) în prezicerea varicelor 

esofagiene mari cu risc crescut de sângerare la pacienții cu ciroză. Mărimea varicelor 

esofagiene este cel mai important predictor al primului episod de sângerare, motiv pentru 

care am încercat să evaluăm acuratețea elastografiei hepatice și splenice în prezicerea 

varicelor esofagiene mari [15]. 

 Evaluarea performanței elastografiei hepatice și splenice de detectare a varicelor esofagiene 

în funcție de etiologia cirozei (VHC, VHB și alcoolică). 

 Evaluarea altor metode non-invazive (scorul APRI, AAR și FIB-4), parametrilor serologici, 

parametrilor ultrasonografici în diagnosticul varicelor esofagiene. 
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2. Metodologia generală a cercetării 
 

Am realizat un studiu prospectiv din Mai 2016 până în Decembrie 2019 pe un lot de 236 

de pacienți cu ciroză, internați în cadrul secției de Gastroenterologie a Spitalului Universitar de 

Urgență București. Studiul a fost realizat în conformitate cu Declarația de la Helsinki și a fost 

autorizat de comitetul local de etică. Pacienții au acordat consimțământ informat înainte de 

includerea în studiu.  

Criteriile de includere au fost:  

 Pacienți cu vârsta peste 18 ani cu ciroză VHC 

 Pacienți cu vârsta peste 18 ani cu ciroză VHB   

 Pacienți cu vârsta peste 18 ani cu ciroză alcoolică  

Criteriile de excludere au fost: 

 Citoliză hepatică importantă (transaminaze de 5 ori mai mari față de limita 

superioară) 

 Prezența de colestază importantă   

 Imposibilitate de efectuare a elastografiei hepatice sau splenice (prezența de ascită 

în cantitate mare, insuficiență cardiacă dreaptă) 

 Prezența sarcinii la pacienții de sex feminin  

 Pacienți cu istoric de abuz de alcool în ultimele 6 luni 

 Prezența de tromboză de venă portă 

 Istoric de tratament a hipertensiunii portale (tratament cu beta-blocante, terapii 

endoscopice, embolizare splenică, TIPS, splenectomie) 

 Istoric de sângerare variceală 

 Prezența de hepatocarcinom, istoric de hepatocarcinom tratat  

 Prezența altor cauze de ciroză precum hemocromatoza, boala Wilson, hepatopatii 

autoimune, ciroza biliară primară, colangita sclerozantă primitivă, deficit de alfa1-

antitripsină.  
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Toți pacienții care au îndeplinit criteriile de includere au urmat protocolul de studiu care 

a inclus: 

 Examen clinic  

 Recoltare de analize (Probe biologice) 

 Ecografie abdominală 

 Elastografie hepatică 

 Elastografie splenică  

 Endoscopie digestivă superioară.  

Examenul clinic, analizele de laborator, evaluarea ultrasonografică, evaluare elastografică 

și endoscopia digestivă superioară au fost realizate într-un interval de maxim 7 zile.  

Diagnosticul de ciroză (VHC, VHB, alcoolică) a fost stabilit prin examen clinic coroborat 

cu teste de laborator, examene imagistice, endoscopie digestivă superioară, elastografie hepatică 

și în unele cazuri biopsie hepatică. 

Analize de laborator 

Analizele de laborator au fost recoltate a jeun. Analizele de laborator au cuprins 

hemoleucograma, albumina serică, bilirubina totală, bilirubina directă, aspartat 

aminotransferaza, alanin transaminaza, γ-glutamil transferaza (GGT), fosfataza alcalină și 

timpul de protrombină (international normalized ratio) alături de teste specifice de confirmare 

sau excludere etiologiei bolii hepatice. Analizele biochimice au fost interpretate cu ajutorul 

analizatorului Architect c8000, Dimension RXL și Hyrys. Analizele pentru evaluarea 

hematologică-hemostatică au folosit analizatorul hematologic Cell-Dyne 3700, XT Sysmex 

4000, HMX Beckman-Coulter și aparatul VSH Sedysystem. Serologia s-a efectuat cu ajutorul 

analizatorului Architect i1000 și Acces.  

S-au notat următorii parametri utili pentru studiu: 

 Hemoglobina (g/dl) 

 Numărul de trombocite (număr trombocite/mm3) 

 Aspartat aminotransferaza (IU/L) 

 Alanin aminotransferaza (IU/L) 

 International normalized ratio (INR) 
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Scorurile FIB-4, APRI, AAR au fost calculate pentru fiecare pacient după următoarele 

formule: 

• FIB-4 = [vârsta (ani) x AST (IU/L)]/[număr trombocite (10(9)/L) x ALT (IU/L)1/2]. 

• APRI = [(AST/ULN) x 100]/număr trombocite 10(9)/L, unde ULN = limita superioară 

a AST-ului (a fost aleasă valoarea de 40) 

• AAR= AST/ALT 

Ultrasonografia abdominală 

Examenul ultrasonografic abdominal s-a realizat cu ajutorul aparatului Acuson S2000 

(Siemens AG, Germania) cu sondă convexă (Siemens 4C1) cu mod dual B-mode ilustrat în 

Figura 6.1. Ultrasonografia pacienților s-a efectuat după 12 ore de repaus digestiv și abstinență 

de fumat, cu repaus fizic timp de cel puțin 10 minute anterior procedurii.  

La examenul ultrasonografic al ficatului s-a evaluat mărimea, ecogenitatea, unghiul 

graniței inferioare, aspectul venelor hepatice, diametrul venei porte, prezența de procese 

înlocuitoare de masă. S-a urmărit prezența de ascită și revărsat pleural. La examenul splinei  s-

a notat dimensiunea anteroposterioară, forma, ecogenitatea, aspectul hilului sau prezența de 

splină accesorie. S-au evaluat diametrul și compresibilitatea venei cave și venei splenice.  

S-au notat următorii parametri utili pentru studiu: 

 Diametrul Splinei (mm) 

 Diametrul Venei Portă (mm) 

Evaluarea Elastografică a Splinei și Ficatului 

Elastografia hepatică și splenică cu unde acustice (ARFI) de tip “point shear-wave” 

(pSWE) s-a realizat cu ajutorul aparatului Siemens Acuson S2000 (Siemens AG, Germania) cu 

sondă convexă (Siemens 4C1) cu mod dual B-mode. Examinarea s-a efectuat după 12 ore de 

repaus digestiv și abstinență de fumat, cu repaus fizic timp de cel puțin 10 minute înainte de 

examinarea elastografică.  

Evaluarea elastografică hepatică a fost efectuată cu pacientul în poziție supină cu membrul 

superior drept în extensie maximă, sonda a fost plasată într-un spațiu intercostal capabil să 

evalueze lobul drept hepatic la o adâncime de  aproximativ 1-3 cm sub capsula hepatică, de 



11 
 

asemenea s-au evitat vasele mari de sânge. Pacienții au fost instruiți să mențină apnee de scurte 

durate ca rezultatele să nu fie afectate de inspir sau expir pe timpul efectuării elastografiei. S-au 

efectuat 10 măsurători și apoi s-a calculat mediana, unitatea de măsură folosită fiind metri pe 

secundă. Raportul IQR (diferența dintre a douăzeci și cincea percentilă și a șaptezeci și cincea 

percentilă) și mediană a măsurătorilor a fost necesar să fie sub 30%. 

 Elastografia splinei s-a realizat intercostal cu pacientul în decubit lateral drept cu 

membrul superior în abducție maximă, transductorul fiind perpendicular cu axa longitudinală a 

splinei la 1-3 cm sub capsulă, s-au evitat vasele mari de sânge (Figura 6.3.). Pacienții au fost 

instruiți să mențină apnee de scurte durate ca rezultatele să nu fie afectate de inspir sau expir pe 

timpul efectuării elastografiei. S-au efectuat 10 măsurători și apoi s-a calculat mediana, unitatea 

de măsură folosită fiind metri pe secundă. Raportul IQR (diferența dintre a douăzeci și cincea 

percentilă și a șaptezeci și cincea percentilă) și mediană a măsurătorilor a fost necesar să fie sub 

30%. 

Clasificarea Varicelor Esofagiene 

Toți pacienții incluși au efectuat endoscopie digestivă superioară, iar după rezultate aceștia 

au fost împărțiți în 3 grupuri (Figura 6.4): 

 grupa I: pacienți fără varice esofagiene  

 grupa  II: pacienți cu varice esofagiene cu risc de sângerare scăzut (varice 

esofagiene sub 5 mm)  

 grupa III pacienți cu varice esofagiene cu risc de sângerare crescut (varice 

esofagiene peste 5 mm)  

S-a ales această metodă de clasificare conform recomandărilor Asociației Americane de 

Studiu a Bolilor Hepatice (AASLD). Varicele esofagiene de grad II și III au fost clasificate ca 

varice esofagiene mari (>5mm). Endoscopiile au fost efectuate de doi medici gastroenterologi 

care nu au fost informați asupra rezultatelor elastografice. 
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Analiza Statistică 

Microsoft Office și IBM SPSS 23 (Statistical Package for the Social Sciences Inc, 

Chicago, IL) au fost folosite pentru analiza datelor precum și alcătuirea de tabele și figuri. 

Rezultatele sunt afișate ca valoare medie plus minus deviația standard. Testul Kolmogorov-

Smirnov a fost folosit pentru a stabili care variabile au distribuție simetrică și distribuție 

asimetrică. La analiza univariată, t-test independent a fost aplicat la distribuțiile simetrice, iar 

Mann Whitney U a fost folosit pentru distribuții asimetrice. Variabilele care s-au corelat 

semnificativ statistic cu prezența varicelor esofagiene la analiza univariată au fost introduse în 

analiza de regresie logistică multivariată. Performanța elastografiei a fost evaluată cu ajutorul 

AUROC (Area Under the Receiver Operating Characteristic). Valorile cut-off au fost selectate 

cu ajutorul AUROC pentru a evidenția acuratețea optimă precum și valori cut-off pentru 

confirmarea (Rule-In) și excluderea (Rule-Out) diagnosticului. Valoarea diagnostică a fost 

evidențiată cu sensibilitate, specificitate, valoarea predictiv pozitivă, valoare predictiv negativă, 

raportul de probabilitate pozitiv, raportul de probabilitate negativ, acuratețe, iar intervalul de 

încredere (CI) de 95% a fost inclus pentru fiecare dintre acestea. Scorurile FIB-4, APRI și AAR 

au fost comparate cu elastografia splenică cu ajutorul curbei ROC. Valori ale p<0.05 au fost 

considerate semnificativ statistice.  
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3. Rezultate 
 

3.1. Caracteristicile lotului 
 

Datele clinice, biochimice, imagistice, elastografice și endoscopice sunt prezentate în 

Tabelul 7.1. 

Tabel 7.1. Caracteristicile generale ale lotului studiat (n= 236) 

Variabile 

 

Valori 

Vârstă (ani) 60 ± 8.69 

Sex 
Masculin = 136 

Feminin = 100 

Etiologie 

 

Virus hepatic B = 48 

Virus hepatic C = 130 

Alcoolică = 58 

Aspartat aminotransferaza (IU/L) 52.2 ± 26.67 

Alanin aminotransferaza (IU/L) 49.42 ± 29.1 

Trombocite (*103/𝜇L) 152740 ± 77336 

Diametru Venă Portă (mm) 10.69 ± 2.09 

Diametrul Splinei (mm) 124.5 ± 24.55 

International normalized ratio (INR) 1.05 ± 0.13 

Hemoglobină (g/dl) 13.01± 1.58 

Elastografie Hepatică (m/s) 2.29 ± 0.59 

Elastografie Splenică (m/s) 3.24 ± 0.60 

Varice esofagiene 

Fără Varice Esofagiene = 78 

Varice Esofagiene Mici = 70 

Varice Esofagiene Mari = 88 
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Studiul a inclus 236 de pacienți 42.4% de sex feminin și 57.6% de sex masculin (Figura 

7.1.) cu vârsta medie de 60 de ani.  

Figura 7.1. Distribuția pacienților bazat pe sex 

 

Se remarcă preponderența masculină a lotului studiat cu 136 de pacienți , în timp ce 

pacienții de sex feminin au fost 100. 

Figura 7.2. Distribuția pacienților bazat pe etiologie 

 

În ceea ce privește etiologia, a predominat etiologia postnecrotică VHC (130 pacienți), 

urmat de o proporție comparabilă între etiologia alcoolică (58 pacienți) și secundară infecției cu 

VHB (48 pacienți).  
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Figura 7.3. Distribuția pacienților bazat pe clasificarea varicelor esofagiene 

 

În privința rezultatelor endoscopiei digestive superioare, cele 3 subgrupe de pacienți au 

avut o distribuție relativ egală, 32.2% nu au prezentat varice esofagiene, 30.5% au avut varice 

esofagiene mici (<5mm), iar 37.3% au prezentat varice esofagiene mari (>5mm).  

 

3.2.Prezicerea varicelor esofagiene la pacienții cu ciroză 
 

Tabelul 7.2 ilustrează variabilele pacienților fără varice esofagiene și a celor cu varice 

esofagiene. 78 de pacienți nu au avut varice esofagiene, iar 158 de pacienți au prezentat varice 

esofagiene la efectuarea endoscopiei digestive superioare. Nu au existat diferențe semnificative 

între vârstă (p=0.748), aspartat aminotransferaza (p=0.41), alanin aminotransferaza (p=0.27), 

diametrul venei porte (p=0.22), INR (p=0.54) și valorile hemoglobinei (p=0.283). 

Analiza univariată a arătat că pacienții cu varice esofagiene au avut o scădere 

semnificativă a numărului de trombocitele (p=0.001), creșterea diametrului longitudinal al 

splinei (p<0.001), cu valori mai mari pentru elastografia hepatică (p<0.001) și pentru 

elastografia splinei (p<0.001). Când aceste variabile au fost introduse în analiza multivariată 

doar elastografia splenică s-a corelat semnificativ statistic cu prezența varicelor esofagiene 

(p<0.001) (Tabel 7.2.).   
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Tabel 7.2. Comparație între pacienții fără varice esofagiene și pacienții cu varice 

esofagiene 

 

Fără Varice 

Esofagiene 

n= 78 

Varice 

Esofagiene 

n= 158 

Analiza 

Univariată 

 

 

Analiza Multivariată 

 

 

p valoare OR (95% CI) p valoare 

Vârstă (ani) 60.65 ± 10.03 61.1 ± 8.03 0.748 - - 

Aspartat aminotransferaza 

(IU/L) 
43.73 ± 22.81 56.22 ± 27.54 0.41 - - 

Alanin aminotransferaza (IU/L) 43.05 ± 20.71 52.45 ± 32.08 0.27 - - 

Trombocite (*103/𝜇L) 188305±73711 135846±73590 0.001 1.0 (0.99-1.01) 0.647 

Diametrul Splinei (mm) 110 ± 18.27 131.46±24.23 <0.001 1.026 (0.99-1.05) 0.06 

Diametru Venă Portă (mm) 10.06 ± 2.04 11.01 ± 2.1 0.22 - - 

International normalized ratio 

(INR) 
1.04 ± 0.11 1.05 ± 0.14 0.54 - - 

Hemoglobină (g/dl) 13.2 ± 1.2 12.92 ± 1.73 0.283 - - 

Elastografie Hepatică (m/s) 2.01 ± 0.48 2.42 ± 0.59 <0.001 1.58 (0.58-4.32) 0.36 

Elastografie Splenică (m/s) 2.75 ± 0.32 3.47 ± 0.55 <0.001 11.9 (2.95-47.86) <0.001 

Abrevieri: CI=Interval de încredere; OR=odds ratio 

 

Comparație între elastografia splenică și hepatică în prezicerea varicelor esofagiene 

Curba ROC a evidențiat eficiența superioară a elastografiei splinei (AUROC 0.866) 

comparativ cu elastografia hepatică (AUROC 0.713) în diagnosticul varicelor esofagiene la 

pacienții cu ciroză (Figura 7.4).  

Elastografia splinei a avut o arie de sub curba ROC de 0.866 ( 95% CI, 0.802-0.930), iar 

pentru o valoare cut-off de 2.97 m/s a elastografiei splenice s-a obținut o acuratețe de diagnostic 

bună de 82.2% (95% CI, 74.09-88.63) cu sensibilitate 87.50% (95% CI, 78.21%-93.84%), 

specificitate 71.05% (95% CI, 54.10%-84.58%), raportul de probabilitate pozitiv 3.02 (95% 

CI,1.82-5.01), raportul de probabilitate negativ 0.18 (95% CI,0.10-0.33), valoare predictivă 

pozitivă 86.42% (95% CI, 79.34%-91.34%), valoare predictivă negativă 72.97% (95% CI, 

59.36%-83.31%) în prezicerea varicelor esofagiene. 
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Figura 7.4. Curba ROC a elastografiei hepatice și splenice în prezicerea varicelor 

esofagiene 

 

Elastografia hepatică a arătat acuratețe scăzută cu aria de sub curba ROC de 0.713 (95% 

CI, 0.802-0.930), iar la o valoare cut-off de 1.88 m/s a arătat acuratețe mai scăzută de 75.42% 

(CI95%, 66.65%-82.88%) cu sensibilitate 83.75% (95% CI, 73.82%-91.05%) și specificitate 

57.89% (95% CI, 40.82%-73.69%) raportul de probabilitate pozitiv 1.99 (95% CI, 1.35-2.92), 

raportul de probabilitate negativ 0.28 (95% CI, 0.16-0.49), valoare predictivă pozitivă 80.72% 

(95% CI, 74.02%-86.02%), valoare predictivă negativă 62.86% (95% CI, 48.99%-74.89%) în 

prezicerea varicelor esofagiene. 
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Rolul scorurilor APRI, AAR, FIB-4 în prezicerea varicelor esofagiene 

De asemenea, s-a comparat performanța elastografiei splenice cu alte metode neinvazive 

(scorul APRI, AAR și FIB-4), folosind aria de sub curba ROC. Figura 7.5. și Tabelul 7.5. arată 

superioritatea elastografiei splinei comparativ cu scorul APRI (0.699), AAR (AUROC 0.538) și 

scorul FIB-4 (AUROC 0.692) în prezicerea varicelor esofagiene. 

 

Figura 7.5. Curba ROC a elastografiei splenice, scorului APRI, AAR și scorului FIB-4 în 

prezicerea varicelor esofagiene la pacienții cu ciroză 

 
Tabel 7.5. Analiza performanței elastografiei splenice, scorului APRI, AAR și scorului 

FIB-4 în prezicerea varicelor esofagiene la pacienții cu ciroză 

 

 AUROC 

Interval de încredere 95% 

Limita 
inferioară 

Limita superioară 

Scorul APRI 0.699 0.603 0.796 
Scorul FIB-4 0.692 0.594 0.789 

Elastografia Splinei 0.866 0.802 0.930 
AAR 0.538 0.432 0.644 
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3.3.Prezicerea varicelor esofagiene mari la pacienții cu ciroză 
 

Un element important în reducerea mortalității la pacienții cu ciroză este detectarea celor 

cu risc crescut de sângerare. În acest context am studiat performanța metodelor neinvazive în 

predicția varicelor esofagiene mari (>5mm) cu risc crescut de sângerare. Am folosit în acest 

scop un lot de pacienți dintre cei cu varice esofagiene care prezentau risc crescut în urma 

endoscopiei digestive superioare. Caracteristicile acestui lot sunt prezentate în Tabelul 7.6. care 

ilustrează variabilele pacienților fără varice esofagiene mari (148 de pacienți) și a celor cu varice 

esofagiene mari (88 de pacienți). 

Pacienții cu varice esofagiene mari (>5mm) au avut trombocitele mai scăzute (p=0.001) 

și valori ale aspartat aminotransferazei (p<0.001), diametrului splinei (p<0.001), diametrului 

venei portă (p<0.001), elastografiei hepatice (p=0.003), elastografiei splinei (p<0.001) mai 

crescute la analiza univariată. Când aceste variabile au fost introduse în analiza multivariată 

doar elastografia splenică s-a corelat semnificativ statistic cu prezența varicelor esofagiene mari 

(p<0.001) (Tabel 7.6.).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



20 
 

Tabel 7.6. Comparație între pacienții cu varice esofagiene mari și pacienții fără 

varice esofagiene mari 

 

 

Varice Esofagiene Mari 

(>5mm) 

 

 

Analiza 

Univariată 

 

Analiza Multivariată 

 Absente 

 

n= 148 

Prezente 

 

n=88 
p valoare OR(95% CI) 

p 

valoare 

Vârstă (ani) 59.5 ± 8.76 63.4 ± 8.06 0.12 - - 

Aspartat aminotransferaza 

(IU/L) 
45.47 ± 22.95 63.5 ± 28.84 <0.001 

1.004(0.984-

1.026) 
0.68 

Alanin aminotransferaza 

(IU/L) 
45.86 ± 24.9 55.4 ± 34.67 0.087 - - 

Trombocite (*103/𝜇L) 176352±78974 
113027± 

55785 
<0.001 1.01 (0.99-1.02) 0.203 

Diametrul Splinei (mm) 116.9 ± 20.9 137 ± 25.19 <0.001 
0.993 (0.964-

1.023) 
0.635 

Diametru Venă Portă (mm) 10.2 ± 2 11.5 ± 1.88 <0.001 1.27 (0.87-1.86) 0.216 

International normalized ratio 

(INR) 
1 ± 0.12 1.05 ± 0.13  0.12 - - 

Hemoglobină (g/dl) 13.29 ± 1.21 12.53 ± 1.99 0.09 - - 

Elastografie Hepatică (m/s) 2.16 ± 0.56 2.5 ± 0.58 0.003 0.765(0.23-2.46) 0.238 

Elastografie Splenică (m/s) 2.91 ± 0.38 3.78 ± 0.48 <0.001 
113.60(11.3-

1132.32) 
<0.001 

Abrevieri: CI=Interval de încredere; OR=odds ratio 
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Comparație între elastografia splenică și hepatică în prezicerea varicelor esofagiene mari 

 

Curba ROC a demonstrat acuratețea superioară a elastografiei splenice (AUROC 0.927) 

comparativ cu elastografia hepatică (AUROC 0.673) în prezicerea varicelor esofagiene mari 

(>5mm) cu risc de sângerare (Figura 7.6.).  

Figura 7.6. Curba ROC a elastografiei hepatice și splenice în prezicerea varicelor 

esofagiene mari (>5mm) 

 

 

Pentru o valoare cut-off de 3.30 m/s a elastografiei splenice s-a obținut o acuratețe de 

diagnostic a varicelor esofagiene mari (>5mm) de 87.29% (95% CI,79.90%-92.71%) cu 

sensibilitate 88.64% (95% CI, 75.44%-96.21%), specificitate 86.5% (95% CI, 76.55%-93.32%), 

raportul de probabilitate pozitiv 6.56 (95% CI, 3.65-11.79), raportul de probabilitate negativ 

0.13 (95% CI, 0.06-0.30), valoare predictivă pozitivă 79.59% (95% CI, 68.46%-87.51%),  

valoare predictivă negativă 92.75% (95% CI, 84.80%-96.71%). 

Elastografia hepatică a avut o performanță scăzută de diagnostic a varicelor esofagiene 

(AUROC 0.673). Pentru valoarea cut-off de 2.06 m/s elastografia hepatică a arătat sensibilitate 

82.22% (67.95%-92.00%), specificitate 52.05% (40.04%-63.90%), raportul de probabilitate 

pozitiv 1.71 (1.30-2.26), raportul de probabilitate negativ 0.34 (0.18-0.66), valoare predictivă 
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pozitivă 51.39% (44.54%-58.19%),  valoare predictivă negativă 82.61% (70.94%-90.24%) în 

prezicerea varicelor esofagiene.  

Pentru a obține o regulă de excludere (rezultatul negativ al testului cu sensibilitate crescută 

exclude diagnosticul) s-a ales valoarea cut-off de 2.90 m/s. Elastografia splinei a demonstrat că 

este un test excelent de excludere a varicelor esofagiene mari (sensibilitate 97.73% și valoare 

predictiv negativă 96.97%) pentru valoarea cut-off de 2.90 m/s (Tabel 7.8.).   

Pentru confirmarea diagnosticului (rezultatul pozitiv al testului cu specificitate crescută 

confirmă diagnosticul) s-a ales valoarea cut-off de 3.57 m/s obținându-se specificitate crescută 

97.30% cu valoare predictivă pozitivă excelentă 94.12%. Elastografia splinei este o metodă 

excelentă de confirmare a varicelor esofagiene mari (>5mm) pentru valoarea cut-off de 3.57 m/s 

(Tabel 7.8.). 

Tabel 7.8 Valori Cut-off a Elastografiei Splenice pentru Confirmarea și Excluderea 

Varicelor Esofagiene mari (>5mm) 

 Excluderea Varicelor Esofagiene 

Mari (95% CI) 

Confirmarea Varicelor Esofagiene 

Mari (95% CI) 

CUT-OFF 2.90 m/s 3.57 m/s 

Sensibilitate 97.73% (87.98%-99.94%) 72.73% (57.21%-85.04%) 

Specificitate 43.24% (31.77%-55.28%) 97.30% (90.58%-99.67%) 

Raportul de 

probabilitate pozitiv 

1.72(1.40-2.11) 26.91 (6.78-106.85) 

Raportul de 

probabilitate negativ 

0.05 (0.01-0.37) 0.28 (0.17-0.45) 

Valoare predictivă 

pozitivă 

50.59% (45.50%-55.66%) 94.12% (80.12%-98.45%) 

Valoare predictivă 

negativă 

96.97% (81.92%-99.56%) 85.71% (78.71%-90.69%) 

Prevalență 37.29%  

Abrevieri: CI=Interval de încredere 
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Tabel 7.9. Endoscopii de screening evitate în funcție de valoarea cut-off a elastografiei 

splinei la pacienții cu ciroză 

 

Cu ajutorul valorii cut-off de 2.90 m/s, se pot evita aproximativ 30% din endoscopiile de 

screening, cu o rată de eroare de 3% (valoare predictiv negativă 97%) (Tabel 7.9). Pentru 

valoarea cut-off de 3.30 m/s se pot evita 60% din endoscopiile de screening, însă cu o rată de 

eroare mult mai mare de aproximativ 7% (valoare predictiv negativă 93%). 

Tabel 7.10. Endoscopii de screening evitate în funcție de valoarea cut-off a elastografiei 

splinei la pacienții cu ciroză virală 

 

 Dacă aplicăm cut-off-ul de 3.3 m/s a elastografiei splinei doar la pacienții cu ciroză virală 

(VHC și VHB), putem evita aproximativ 61% din endoscopiile de screening cu o rată de eroare 

de 2% (Tabel 7.10).  

 

 

 

 
Cut-off 
(m/s) 

Sensibilitate Specificitate Endoscopii 
de screening 

evitate 

Rata de 
eroare 

Elastografie 
splenică 

2.90  97.73% 43.24% 30% 3% 

Elastografie 
splenică 

3.30 88.64% 86.5% 60% 7% 

 
Cut-off 
(m/s) 

Sensibilitate Specificitate Endoscopii 
de screening 

evitate 

Rata de 
eroare 

Elastografie 
splenică 

3.30  96% 88.5% 61% 2% 
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Rolul scorurilor APRI, AAR, FIB-4 în prezicerea varicelor esofagiene mari (>5mm) 

Elastografia splinei (AUROC 0.927) a fost superioară scorului APRI (AUROC 0.757), 

AAR (AUROC 0.587) și scorului FIB-4 (AUROC 0.775) în prezicerea varicelor esofagiene mari 

(>5mm). Figura 7.7. și Tabelul 7.11. prezintă performanța acestor metode în prezicerea varicelor 

esofagiene mari.  

Figura 7.7 Curba ROC a elastografiei splenice, scorului APRI, AAR și scorului FIB-4 în 

prezicerea varicelor esofagiene mari (>5mm) la pacienții cu ciroză 

 
 

Tabel 7.11. Analiza performanței elastografiei splenice, scorului APRI, AAR și FIB-4 în 
prezicerea varicelor esofagiene mari la pacienții cu ciroză 

 

 AUROC 

Interval de încredere 95% 

Limita inferioară Limita superioară 

Scorul APRI .757 .667 .848 

Scorul FIB-4 .775 .691 .860 

Elastografia Splinei .927 .870 .984 

AAR .587 .474 .700 
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3.4.Acuratețea elastografiei splenice în funcție de etiologie 
 

Elastografia splenică a fost cel mai bun parametru de predicție a hipertensiunii portale 

indiferent de etiologie, iar diferențele de performanță în funcție de etiologie sunt prezentate în 

Tabelele 7.24. și 7.25. Elastografia splenică la pacienții cu ciroză alcoolică a avut o performanță 

mai scăzută (AUROC 0.850) față de pacienții cu ciroză VHC (AUROC 0.897) și ciroză VHB 

(AUROC 0.899) în diagnosticul varicelor esofagiene, cu valori cut-off similare pentru cele trei 

etiologii (Tabel 7.24.). Elastografia splenică la pacienții cu ciroză alcoolică a avut de asemenea 

o capacitate mai scăzută în detecția varicelor esofagiene mari (AUROC 0.832) comparativ cu 

elastografia splenică la pacienții cu ciroză VHB (AUROC 0.943) și ciroză VHC (AUROC 

0.965) (Tabel 7.25.). Valorile cut-off pentru diagnosticul varicelor esofagiene mari (>5mm) au 

variat în funcție de etiologie VHC (3.3 m/s), VHB (3.35m/s), alcoolică (3.18m/s). 

 

Tabel 7.24. Acuratețea elastografiei splenice în prezicerea varicelor esofagiene 

Etiologie VHC VHB Alcool Total Studiu 

AUROC 0.897 0.899 0.850 0.866 

Cut-off (m/s) 3.00 2.97 3.01 2.97 

Sensibilitate 92.8% 83% 85% 87.5% 

Specificitate 78.2% 86% 78% 71.05% 

 

Tabel 7.25. Acuratețea elastografiei splenice în prezicerea varicelor esofagiene mari 

Etiologie VHC VHB Alcool Total Studiu 

AUROC 0.965 0.943 0.832 0.927 

Cut-off (m/s) 3.30 3.35 3.18 3.30 

Sensibilitate 96.6% 93.8% 81% 88.64% 

Specificitate 90.5% 78% 70% 86.5% 
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3.5. Limite studiu 
 

Studiul nostru are câteva limitări: nu am efectuat HVPG pentru a evalua relația dintre 

elastografia splinei și HVPG. Diagnosticul de hipertensiune portală clinic semnificativă s-a 

bazat pe evidențierea varicelor esofagiene la endoscopia digestivă superioară.  

Alte limite, includ faptul că am folosit biopsia hepatică numai la un număr mic de pacienți, 

diagnosticul cirozei compensate s-a bazat pe rezultatele elastografice, imagistice, biologice și 

clinice. Numărul de pacienți a fost relativ mic, mai ales la pacienții cu ciroză VHB și alcoolică, 

care a dus la intervale de încredere mari. În același timp, nu am comparat elastografia ARFI 

(pSWE) cu alte metode elastografice precum ET-1D (Fibroscan) sau 2D-SWE. De asemenea, 

nu am putut compara rezultatele obținute în studiul nostru cu criteriile Baveno VI de excludere 

a pacienților cu hipertensiune portală clinic semnificativă.    
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4. Concluzii  
 

 

Studiul prezent a relevat următoarele rezultate:  

 Elastografia splinei cu unde acustice (ARFI) a fost cea mai bună metodă de diagnostic a 

varicelor esofagiene indiferent de grad și în special a varicelor esofagiene mari cu risc de 

sângerare crescut, fiind superioară elastografiei hepatice, parametrilor serologici și ecografici.  

 Elastografia splenică cu unde acustice este o metodă bună de diagnostic a varicelor 

esofagiene (AUROC 0.866). 

 Pentru diagnosticul varicelor esofagiene, valoarea cut-off de 2.97 m/s a elastografiei 

splenice poate fi folosită pentru diagnostic cu o sensibilitate crescută 87.5% și o specificitate de 

71.05%.  

 Performanța elastografiei splenice în prezicerea varicelor esofagiene a fost bună la 

pacienții cu ciroză indiferent de etiologie: VHC (AUROC 0.897), VHB  (AUROC 0.899) și 

alcoolică (AUROC 0.850). 

 Elastografia splenică este o metodă excelentă de diagnostic a varicelor esofagiene mari 

cu risc de sângerare (AUROC 0.927). 

 În evaluarea varicelor esofagiene mari cu risc de sângerare, valoarea cut-off de 3.30 m/s 

a elastografiei splenice poate fi folosită pentru diagnostic cu sensibilitate de 88.64% și  

specificitate de 86.5%. Valoarea cut-off de 2.90 m/s a elastografiei splinei poate exclude 

prezența varicelor esofagiene mari cu o valoare predictiv negativă excelentă de 96.97%. 

Valoarea cut-off de de 3.57 m/s poate confirma diagnosticul varicelor esofagiene mari cu o 

valoare predictivă pozitivă excelentă de 94.12%. 

 Elastografia splenică este o metodă excelentă de excludere a varicelor esofagiene mari 

cu risc de sângerare. Cu ajutorul valorii cut-off de 2.90, se pot evita aproximativ 30% din 

endoscopiile de screening, cu risc de 3% de a rata varicele esofagiene mari cu risc de sângerare. 

Pentru valoarea cut-off este 3.30 m/s se pot evita 60% din endoscopiile de screening, însă cu o 

rată de eroare mai mare de 7%.  

 Valoarea cut-off de 3.3 m/s a elastografiei splinei poate fi folosită la pacienții cu ciroză 

virală (VHC și VHB) pentru a evita aproximativ 61% din endoscopiile de screening cu un risc 

de 2% de a rata varicele esofagiene mari cu risc de sângerare. 
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 Performanța elastografiei splenice în prezicerea varicelor esofagiene mari cu risc de 

sângerare a fost excelentă la pacienți cu ciroză de etiologie virală VHC (AUROC 0.965), VHB 

(0.943), dar cu acuratețe mai scăzută la pacienții cu ciroză alcoolică (AUROC 0.832). 

 Elastografia hepatică este o metodă modestă de prezicere a varicelor esofagiene 

(AUROC 0.713). Capacitatea elastografiei hepatice de a prezice varicele esofagiene a fost slabă 

la pacienții cu ciroză de etiologie virală VHC (AUROC 0.678), VHB (AUROC 0.664) și ușor 

mai crescută pentru pacienții cu ciroză alcoolică (AUROC 0.750). 

 Elastografia hepatică este o metodă slabă de diagnostic a varicelor esofagiene mari cu 

risc de sângerare (AUROC 0.673). Capacitatea elastografiei hepatice de a detecta prezența 

varicelor esofagiene mari a fost slabă indiferent de etiologia bolii hepatice: ciroză VHC 

(AUROC 0.670), ciroză VHB (AUROC 0.668), ciroză alcoolică (AUROC 0.659). 

 Scorurile APRI (AUROC 0.699), AAR (AUROC 0.538) și FIB-4 (AUROC 0.692) nu 

sunt metode bune de diagnostic a varicelor esofagiene. În contextul prezicerii varicelor 

esofagiene mari, scorurile APRI (0.757), AAR (AUROC 0.587) și FIB-4 (AUROC 0.775) au 

arătat acuratețe mai bună, dar au fost inferioare elastografiei splinei. 

 Elastografia cu unde acustice (ARFI) este o metodă non-invazivă, bine tolerată de 

pacient, rapidă, ușor de efectuat, reproductibilă și fără reacții adverse. Aceasta poate fi atașată 

sistemelor ultrasonografice și permite selectarea cu precizie a zonei de examinare cu ajutorul 

imaginii ultrasonografice. 

 Mai multe studii trebuie elaborate pentru a confirma viabilitatea elasticității splenice în 

prezicerea varicelor esofagiene, de asemenea este necesar constituirea unor cut-off-uri standard 

în funcție de etiologie și gradul varicelor esofagiene. Având în vedere faptul că există multiple 

tehnici elastografice (ET-1D, pSWE, 2D-SWE, ERM) este necesar alcătuirea unui protocol de 

examinare standard pentru fiecare tehnică.  
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