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PARTEA GENERALĂ 

 

Datele globale despre consumul de alcool arătau că în 2019 acesta fost cauza a 2,6 

milioane de decese în întrega lume ceea ce înseamna 4,7% din totalul deceselor. Se estimează 

ca 400 milioane de oameni pe glob suferă de boli cauzate de alcool și alte 209 milioane sunt 

dependenți de alcool. În Europa, în același an, s-au înregistrat nivelurile cele mai ridicate ale 

consumulului total de alcool, 9,2 litri pe cap de locuitor pe an. 

Mortalitatea cea mai ridicată provine din afecțiunile cardiovasculare determinate de 

consumul de alcool și este urmată de mortalitatea din cauze gastrointestinale și hepatice, ciroza 

hepatica de cauză alcoolică [1]. Nu există dovezi știintifice că ar fi o cantitate minimă de alcool 

care consumat să nu prezinte niciun risc pentru sănăatate [2]. 

Datele naționale, comunicate de EUROSTAT arată că în 2019, 35% dintre români au 

declarat consum de alcool în exces cel puțin o dată pe lună, acesta reprezintă un consum 

episodic în exces. Pentru anul 2023 se raportează un consum mediu total de bauturi alcoolice 

în crește față de anii precedenți,care a ajuns la 10,49 litri alcool pur/cap de locuitor/an. 

Aceleași statistici arată că, luând în considerare durata abstinenței, sunt mai multe femei 

care nu au consumat alcool niciodată decât bărbați (19,9% vs. 6,6%), sau au oprit consumul de 

peste un an (24,7% vs. 13,4%), sau au consumat alcool în ultimul an (44,5% vs. 19,9%) [1]. Și 

datele globale arată că bărbații consumă mai mult alcool decât femeile în întreaga lume. În țările 

dezvoltate se consumă mai mult alcool decât în cele în curs de dezvoltare. Rate crescute de 

dependență la alcool sunt mai frecvente la bărbați, iar în comunitățile cu nivel socio-economic 

scăzut se consumă cantități mai mari de alcool. Cea mai mare influență o au anturajul și familia 

asupra comportamentului legat de consumul de alcool [3], [4]. 

Factorii determinanți pentru consumul de alcool sunt factori individuali, de natură 

psihologică, capacitatea de adaptare la stres și discriminare, cu impact negativ asupra 

individului, iar consumul de alcool devine un mijloc de evadare. Factorii genetici reprezintă, 

alt grup, cu un risc de 50% de apariție a tulburării de consum de alcool [5]. Factorii de mediu 

și sociali au cea mai mare importanță în dezvoltarea tulburărilor de consum de alcool. Numărul 

rudelor care consumă alcool cresc șansa de instalare precoce a dependenței de alcool [6]. Alți 

factori de risc s-au dovedit a fi un mediu familial dezorganizat și o strucutră socială cu obiceiuri 
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nesănatoase. Somajul și izolarea socială, statut economico-financiar scăzut și un nivel de 

educație minim s-au asociat cu dependență și abuz de alcool. 

Factorii comunitari sunt reprezentați de publicitate, disponibilitate si ușurința procurării 

alcoolului. 

Odată început consumul de alcool se pune problema opririi și obținerii abstinenței 

prelungite, care este principala terapie la toți pacienții cu boală hepatică determinate de 

consumul de alcool. Pentru atingerea acestui deziderat, un rol important îl au atât medicul cât 

și psihologul, prin comunicarea clară a efectelor negative ale consumului de alcool în funcție 

de cantitiatea și frecvența acestuia. Abstinența de la consumul de alcool este singurul factor 

care îmbunătățeste prognosticul afecțiunilor hepatice determinate de alcool. Tratmentul curativ 

al cirozei hepatice este transplantul hepatic, iar regula celor 6 luni de abstinență pretransplant 

este doar o condiție pentru listare dar nu este predictor pentru recădere [7] și se aplică pacienților 

cu ciroză determinată de consumul de alcool. 

 Standardizarea cantității de alcool conținută în diferite băuturi, a necesitat elaborarea 

unei convenții internaționale în care se raportează alcoolul pur (în grame) conținut de fiecare 

băutură alcoolică, aceasta fiind denumită ”băutură standard”. Pentru Romania “băutura 

standard” este stabilită la 12 g. Este dificil pentru băutorii de alcool să își autoestimeze 

consumul, deoarece pacienții nu sunt deseori capabili să-și amintească diferitele tipuri de 

băuturi și cantitatea acestora [8]. Un consum cronic la bărbați de peste 2 băuturi standard pe zi 

și la femie de peste 1 băutură standard pe zi, cresc riscul de afectare hepatică. 

 Consumul individual, în funcție de cantitatea de alcool, variază de la un consum 

considerat sigur pentru populația sănătoasă (1 “băutură standard”/zi pentru femei și 2 /zi pentru 

bărbați), la un consum în exces, peste aceste cantități, ajungând până la consum riscant sau 

periculos (> 8 “ băuturi standard”/zi pentru bărbați și > 6 pentru femei) [9]. 

  O examinarea clinică este necesar a fi completată cu aplicarea chestionarelor de 

autoevaluare pentru consumul de alcool la nivel riscant sau dăunător, cu atât mai mult în 

prezența afecțiunilor hepatice datorate consumului de alcool. Această evaluare ar trebui 

efectuată la toți pacienții care prezintă semne de abuz de alcool [10] dar si la cei cu examen 

clinic normal. OMS recomandă chestionarul AUDIT care este compus din 10 întrebări, care se 

referă la frecvența consumului, cantiatea de alcool consumată exprimată in “băuturi standard”, 

simptomele de dependență și setimente de vinovăție sau remușcări. Toate aceste informații se 

bazeaza pe sinceritatea respondenților, existând un grad de eroare datorat subraportării 
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intenționate sau nu. Chestionarele mai scurte sunt mai atractive astfel că AUDIT-C (testul de 

identificare concis) cuprinde primele 3 întrebări din AUDIT, a fost validat pentru identificarea 

abuzului de alcool, cu o sensibilitate de 84-86%, la un scor prag de 4 puncte pentru barbate si 

3 puncte pentru femie dintr-un scor maxim de 12 puncte. 

Un alt chestionar simplu este testul CAGE cu 4 întrebări, care identifică tulburările legate 

de consumul de alcool și dependența de alcool și evaluează comportamentul asociat cu 

conștientizarea consumului abuziv de alcool precum și simptomele sindromului de dependență. 

Valoarea prag, de la care probabilitatea de consum riscant de alcool crește, este de 2 răspunsuri 

afirmative. 

Testul de depistare rapidă FAST pentru detectarea consumului nociv de alcool și a 

dependenței, este compus din 4 întrebări extrase deasemenea din testul AUDIT. Pragul pentru 

consumul nociv de alcool este de 3 puncte [11]. Aceste teste furnizează primele informații cu 

privire la nivelul consumului de etanol al pacienților și în studiul nostru al pacienților cirotici. 

Conform datelor OMS din 2018 alcoolul, la nivel global, ar fi responsabil de 3 milioane de 

decese reprezentand 5,3% din totalul deceselor care s-ar datora consumului nociv. Abstinența 

sau un consum rar de alcool crește de 1,6 ori șansa de supraviețuire comparativ cu un consum 

mai frecvent de alcool [12]. 

Epidemiologia bolii hepatice determinate de alcool arată că formele inițiale de boală 

hepatică alcoolică sunt adesea nediagnosticate, deoarece lipsesc manifestările clinice și 

pacienții sunt multă vreme asimptomatici. Un consum de alcool zilnic neasociat cu mesele are 

un risc relativ de 2,5 ori mai mare de dezvoltare a cirozei, în timp ce incidența cirozei scade 

daca alcoolul se asociaza cu ingestia de alimente. Cantitatea de alcool consumată este principalul 

factor de risc pentru boala hepatică alcoolică, cu toate că doar 20-30% vor dezvolta steatohepatită și 

după aproximativ 10 ani, 10% ajung în stadiul de ciroză hepatică [9]. Alți factori care influențează 

progresia către boala hepatică sunt modelul de consum, tipul predominant de băutură alcoolică, 

prezența subnutriției sau obezității, asocierea cu infecții virale cronice B sau C și factorii 

genetici [13]. 

 Afectarea hepatică cronică datorată consumului de alcool se datorează faptului că 

alcoolul este metabolizat în cea mai mare parte în ficat. Absorbit din intestin trecând liber prin 

membranele biologice după absorbție, alcoolul este transportat liber în plasmă. O parte se 

elimină renal după ce suferă o biotransformare prin glucuronidare si sulfatare astfel  rezultă 
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produșii etil-glucuronid (EtG) și etil-sulfat (EtS) care pot fi dozați în sânge sau urină ca marker 

pentru consumul de alcool. 

 Calea oxidativă prin care majoritatea etanolului este metabolizat la nivel hepatic. 

Metabolizarea alcoolului, produce acetaldehida, produs toxic ce contribuie la afectarea celulara 

[14]. Nicotinamid-adenine-nucleotid (NAD) care din forma redusă NADH se reoxidează și 

încetinește metabolismul alcoolului și determină apariția simptomelor de intoxicare alcoolică. 

Citocromului P450 (CYP2E1), contribuie la oxidarea alcolului având rol important în 

metabolizarea concentrațiilor mari de alcool. Catalaza, are un rol important în creier, alături de 

CYP2E1 în producția de acetaldehidă. Acetaldehida, face parte dintre produșii cancerigeni de 

categoria a 2-a și se transforma în acid acetic. Acetaldehida nu trece prin bariera 

hemaoencefalica și astfel rămâne și se distribuie în sistemul nervos central și periferic [15]. 

 Calea neoxidativă metabolizează cantități mici din alcoolul ingerat cu formare de esteri, 

care pot avea relevanță patologică si diagnostică. Această cale este activată dupa ce se inhibă 

prima cale cea oxidativă [16]. Sub acțiunea etil ester sintetazei, acizii grași se esterifică în esteri 

etilici ai acizilor grași care persistă cel puțin 24 ore după ce alcoolul s-a eliminat din organism. 

Fosfatidil-etanol (PEth) rezultă din fosfolipide este puțin metabolizat și se poate acumula la 

niveluri detectabile în urma consumului cronic de cantități mari de alcool. Acești doi metaboliți 

minori pot fi folosiți ca biomarkeri pentru consumul de alcool. 

Efectele alcoolului asupra organismului se manifestă prin toxicitate care se datorează direct 

alcoolului și unor produși de metabolism, acetaldehida, NADH, acetilCoA, FAEE, PEth. 

Asupra sistemului nervos alcoolul are atât efect stimulator, în faza inițială, cât și sedativ prin 

scăderea activității corticale și a metabolismului glucozei la acest nivel [17]. Alcoolul produce 

modificări asupra ficatul de la minore până la fibroza avansată (ciroză) deoarece prin 

metabolizare se produc compuși toxici care produc leziuni hepatice, ce se încadrează în trei 

tipuri de boli hepatice. Produșii de metabolism ai căii oxidative produc steatoza hepatică, 

urmată de inflamația la nivel hepatocitar care se traduce prin hepatită alcoolică și în final 

înlocuirea țesutului hepatic cu țesut fibros reprezentat de stadiul cirotic. 

 Alcoolul devine etiologia principală a cirozei la nivel global începând cu 2018 când se 

estima ca 28 pana la 50% dintre cirozele decompensate sunt determinate de consumul de alcool 

[1]. În Europa ciroza alcoolică are prevalență de 16-78%, unde este asociată cu un nivel de 

consum intens. În populația americană au demonstrat creșteri ale procentului de ciroză asociata 

cu alcoolul de 0,8% pe an [18]. Riscul consumului de alcool la afecțiuni hepatice cu fibroză 
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avansată este ridicat și aportul de alcool trebuie descurajat, pe baza dovezilor clinice că 

întreruperea consumului de alcool în orice moment al istoriei naturale a bolii hepatice reduce 

acest risc de progresie și complicații [19]. Continuarea consumului de alcool la cei cu o boală 

hepatică datorată alcoolului, determina decompensare cu instalarea asictei și apariția 

complicațiilor, hemoragice variceale sau encefalopatie hepatică, conducând în final la deces. 

Alcoolul consumat în cantități mari și cu frecvență crescută s-a asociat la distanță cu creșterea 

valorilor biomarkerilor în special gamma-glutamil-transpeptidază (GGT) și deces, 

Mortalitatea globală în rândul cirozei alcoolice a fost de 607 mii de decese în 2016, în 

Europa de Vest pe termen scurt, 1 an [20], este de 25-30%,. iar la 5 ani mortalitatea a fost 

raportată la 41% [21]. În România, în 2010 au fost 8,1 decese /100000 locuitori pentru bărbați 

și 2,1/100000 locuitori pentru femei [22]. 

Consumatorii activi de alcool prezintă frecvent un grad de malnutriție asociată cu 

sarcopenie. Alcoolul este o băutură bogată în calorii dar acestea sunt ”calorii goale”, nu au alți 

nutrienți asociați și de obicei băuturile conțin mai multe calorii decât are nevoie organismul. 

Metabolismul alcoolului nu se produce doar la nivelul ficatului și creierului, ci și la nivelul 

musculaturii scheletice prin perturbarea proteostaziei. Consumul de alcool duce la alterarea 

sintezei de proteine, dupa absorbția intestinală și postprandială inducând starea de ”rezistență 

anabolică”, care se definește prin aport adecvat de nutrienți dar sinteză suboptimală a 

proteinelor, în special la nivelul musculaturii scheletice. Malnutriția se întâlnește la 20% dintre 

pacienții cu ciroza bine compensată și până la 60% la pacienții cu boală avansată decompensată. 

Sarcopenia secundară malnutriției are impact negativ asupra calității vieții și supraviețuirii la 

pacientul cirotic și afectează până la 70% dintre cirozele decompensate. 

Cele mai bune opțiuni de evaluare a sarcopeniei sunt: măsurarea forței de prindere, 

rezistenței și vitezei de mers, chestionarul de Evaluare Subiectivă Globală (ESG) asociată cu 

măsurători antropometrice (circumferinta bratului in 1/3 medie sau pliul cutanat al tricepsului) 

sunt doar câteva dintre metodele de evaluare recomandate. Alte metode  sunt cele radiologice, 

pe imaginile computer tomografice sau de rezonanță magnetică pentru a dignostica sarcopenia. 

Examinarea imagistică la pacientul cirotic în așteptarea transplantului este obligatorie și în 

consecința se poate evalua aria musculară psoas la toți acești pacienți și se calculează indicele 

muscular psoas sau scheletal. 
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 Biomarkerii și-au dovedit utilitatea de-a lungul timpului în diagnosticarea și 

confirmarea consumului abuziv de alcool. Cei clasici pentru consumul de alcool sunt ALT & 

AST, GGT, MCV teste de laborator uzuale care au fost utilizate pentru depistarea consumului 

de alcool. Un nou biomarker este CDT care în combinație cu GGT au fost descriși ca diagnostici 

pentru tulburările legate de consumul de alcool [85]. Biomarkerii direcți, derivați din 

metabolismul etanolului, măsoară direct nivelul alcoolului. Aceștia sunt etil-glucuronid (EtG) 

și etil sulfat (EtS), fosfatidil etanol (PEth) și esteri etilici ai acizilor grași (FAEE). [23]. Fiind 

metaboliți ai alcoolului nu sunt influențați de stările comorbide și deci au mai puține șanse de 

valori fals positive sau negative [24]. 

Consumul de alcool se datorează unui cumul de factori individuali și sociali care interacționează 

și determină acest comportament. Depresia, anxietatea și stresul sunt factori de risc pentru bolile 

cauzate de consumul de alcool și există o asociere semnificativă între dependența de alcool și 

aceste tulburări mentale comune. Chestionarul DASS 21 este un instrument util pentru 

evaluarea acestor stări emoționale. 

Singurul tratament cu intenție curativă pentru acești pacienți este transplantul hepatic. 

Abstinența de la consumul de alcool poate ameliora insuficiența hepatică și crește 

supraviețuirea acestor pacienți în așteptarea transplantului. Transplantul hepatic în acest caz 

asigură o supraviețuire de 90% la un an, la pacienți care în absența transplantului ar avea o 

supraviețuire estimată de 10% pentru următorul an [25]. 
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CONTRIBUȚII PERSONALE 

 

 

Ipoteza de lucru și obiectivele generale 

 

 În acest studiu ne-am axat pe cauzele cirozei hepatice, cu indicație de transplant hepatic, 

existența diferențelor între etiologii și mai cu seamă etiologia legată de consumul de alcool, 

profilul demographic si epidemiologic al consumului de alcool pe lotul de pacienți selecționat. 

 Ne-am dorit elaborarea unui model al consumului de alcool la pacienții cirotici, cantitate 

frecvență si dependență, consum activ și abstinență și a unui diagnostic cât mai complet. 

 Utilitatea chestionarelor de autoevaluare a consumului de alcool, pentru pacienții cu 

etiologie multiplă a cirozei, incvlusiv alcoolică, în determinarea cauzei predominante la acești 

pacienți. 

 Există variații ale statusului nutrițional la cirotici, în funcție de etiologia bolii hepatice, 

vârsta pacientului și scorul MELD (Model for End-Stage Liver Disease). Utilitatea parametrilor 

antropometrici și a evaluării directe pe achiziții imagistice a mușchiului psoas, pentru aprecierea 

sarcopeniei. 

 Utilitatea markerilor indirecți si direcți în monitorizarea consumului recent de alcool, 

pentru pacientii cu ciroză alcoolică în scopul de a fi incluși pe lista de așteptare pentru transplant 

hepatic. 

 Supraviețuirea pe lista de așteptare și transplantul hepatic ca eveniment final în primul 

an de al includere. 
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Obiective 

 

 Scopul principal al lucrării este de a identifica nivelul consumului de alcool la pacienții 

cu ciroză hepatică internați pentru a fi listați. Să evaluăm corelația dintre cantitatea de alcool și 

frecvența consumului cu etiologia cirozei, statusul nutrițional și supraviețuirea divizată pe 

etiologia bolii hepatice. Utilitatea biomarkerilor direcți pentru identificarea consumului recent 

și indirecți pentru magnitudinea efectelor consumului și respectarea abstinenței. 

 Atingerea acestor obiective ne-ar putea ajuta în abordarea mai complexă a pacientului 

cu ciroza determinată de consumul de alcool, acordarea unei atenții crescute corectării 

deficitelor nutriționale, atingerea și menținerea abstineței testată la diferite intervale de timp, 

intervenții psihologice și prevenirea recăderii în perioada cât pacientul este în așteptarea 

transplantului dar și după transplant și nu în ultimul rând prioritizarea acestora ca primitori. 

Oprirea scaderii masei musculare și recuperarea deficitului la pacienții sarcopenici pentru 

creșterea supraviețuirii atât inainte cât și după transplantul hepatic. 

 

Metodologia generală a cercetării 

 

 Am efectuat patru studii prospective, de cohortă, observaționale care au cuprins 

consecutiv subiecți cu ciroză hepatică, la prima intrenare in Clinica de Gastroenterologie, 

Hepatologie și Transplant Hepatic a Institutului Clinic Fundeni, pentru a fi evaluați pentru 

listare, începând cu iunie 2015. 

Primul studiu criteriile de includere 

Perioada de includere: iunie 2015 – mai 2018, pacienți adulți cu vârsta peste 18 ani, care s-au 

prezentat pentru prima data in clinica noastră, pentru a fi considerați candidați pentru transplant 

hepatic. 

Prezența cirozei hepatice ca afecțiune principală, cu diferite etiologii, decompensată sau nu, 

complicată sau nu. Dintre complicațiile tumorale, carcinomul hepatocelular (HCC) supraimpus 

care se încadrează în criteriile Milano. 
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Pacienți care au acceptat prin semnarea consimțământului să participe la studiu și să raspunda 

la întrebările din chestionarele de autoevaluare a consumului de alcool. 

Criterii de excludere: 

Pacienții cu hepatită alcoolică supraimpusă sau nu pe ciroză hepatică, cu HCC înafara criteriilor 

Milano, encefalopatia hepatică datorită imposibilității de a răspunde la chestionare, care nu au 

fost de acord să participe și nu au semnat consimțământul. 

Lotul a constat din 175 de pacienți care au fost urmariți timp de un an, la 0, 1, 3, 6 și 12 luni 

pentru evenumentul final deces, transplant sau în așteptare. 

Criteriile de includere în al doilea studiu  

Din lotul de pacienți din studiul 1, i-am selectat pe cei care au efectuat examinarea imagistică 

computer tomograf (CT) sau rezonanță magnetică nucleara (RMN), în cadrul bilanțului 

obligatoriu, în primele 6 săptămâni de la internare, cu măsurarea ariei mușchilor psoas stâng și 

drept la nivelul vertebrei L3 sau la nivelul spațiului intervertebral L3-L4 și au fost evaluați 

antropometric: circumferința brațului în 1/3 medie (MAC), pliul cutanant la nivelul tricepsului 

brahial (TSF), înalțime, greutate, indexuil de masă corporală (BMI) 

Am exclus pacienții care nu au avut aceste măsurători efectuate sau au avut date incomplete. 

Lotul a fost de 133 pacienți care au fost urmariți până la evenimentul final deces, transplant sau 

în așteptare. 

 Studiul al treilea criterii de includere 

În al treilea studiu au fost incluși pacienți in perioada noiembrie 2023 – mai 2024, cu ciroză 

hepatică legată de consumul de alcool cauză unică sau combinată, cărora le-au fost recoltate 

probe de sânge din care au fost lucrați markeri direcți și indirecți pentru consumul de alcool. 

Au fost de acord să raspundă la chestionarul pentru depresie, anxietate si stres (DASS). 

Acest al treilea studiu a cuprins 54 pacienți selectați cu ciroză etanolică sau/și combinată. 

Studiul al patrulea criterii de includere 

În acest studiu pentru evaluarea mortalității pe lista de așteptare și a end-point-ului transplantul 

am utilizat cohorta de la primul studiul și cea din studiul al doilea cu aceleași criterii de 

includere. 
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Studiul 1.  Utilitatea celor trei chestionare de evaluare a consumului de alcool și a 

biomarkerilor indirecți în predicția componentei alcoolice a ciroze hepatice de cauză 

combinată 

 

INTRODUCERE: Cunatificarea consumului de alcool în rândul pacienților cu ciroză 

hepatică care urmează a fi evaluați pentru transplant hepatic și de a contura profilul 

epidemiologic și demografic al acestora. Să evidențiem diferențele între subiecții care consumă 

cantitați la risc de alcool sau sunt dependenți și cei care nu au consumat alcool niciodată sau au 

avut un consum rațional. Să comparăm subiecții care au oprit consumul cu cel puțin 12 luni în 

urmă, cu cei care au consumat alcool până recent și cărora dintre aceștia ar trebui să li se aplice 

regula celor 6 luni de abstinență înainte de a fi considerați candidați pentru transplant. 

Cum putem evalua rapid și corect pacientul cirotic pentru componenta alcoolica a afectării 

hepatice produsă de acest toxic atât de des întâlnit în general. 

PACIENȚI ȘI METODE: Evaluarea consumului de alcool s-a realizat cu ajutorul interviului 

clinic și a 3 scurte chestionare de screening care au fost aplicate de catre psihologul specialist 

în adicție. Am ales chestionarele CAGE, AUDIT-C si FAST pentru că sunt scurte cu puține 

intrebări dar importanță majoră în detectarea consumului abuziv de alcool. Chestionarul CAGE 

este compus din 4 întrebări. Un punctaj de peste 2 ridică suspiciunea prezenței dependenței de 

alcool. Nu este un instrument de diagnostic ci doar un bun prim indicator că trebuie continuata 

evaluarea [26]. 

Un alt scurt chestionar este AUDIT-C, chestionar cu 3 întrebări, validat pentru consumul abuziv 

de alcool. Cu un scor între 0 și 12 puncte, pragul pentru abuzul de alcool este de 3 puncte pentru 

femei si 4 puncte pentru bărbați. Fiecare întrebare are răspunsuri notate de la 0 la 4 puncte [27] 

Al treilea chestionar, testul de depistare rapidă FAST a efectelor nocive ale consumului de 

alcool, și este compus din 4 întrebări din testul AUDIT. A fost întocmit pentru utilizare în 

departamentele de urgență și se consideră pozitiv la un scor total de ≥ 3 puncte. Toate 

răspunsurile sunt notate de la 0 la 4 puncte, scorul maxim fiind de 16 puncte [28] 

Pacienții au fost împărțiți în trei grupe în funcție de diagnosticul de internare și de consumul de 

alcool: ciroză datorată exclusiv consumului de alcool, ciroză hepatică virală sau altă cauză 

asociată si cu consum de alcool și ciroză hepatică fără cauză alcoolică. Al doilea set de posibili 
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factori predictivi pentru etiologia alcoolică, am inclus biomarkerii indirecți, gamma-glutamil 

transpeptidaza (GGT), aspartat aminotransferaza (AST), alanin aminotransferaza (ALT) si 

raportul lor AST/ALT, volumul corpuscular mediu al eritrocitelor (MCV). Am asociat și scorul 

de gravitate al bolii hepatice cu sodiu MELD-Na fiind un scor calculat pe baza testelor serice 

de laborator care evaluaează funcția hepatică: creatinină, bilirubină totală, INR și sodiu. 

REZULTATE ȘI DISCUȚII: În acest studiu a predominat etiologia mixtă, alcool asociat cu 

virus sau alte cauze, urmată de cea alcoolică, sexul masculin a fost predominant cu peste 70%, 

vârsta medie în lotul nostru a fost 53 ani, cu o majoritate la 50 ani, un interval de timp suficient 

de consum de alcool pentru dezvoltarea cirozei hepatice. Cu toate că cei mai mulți pacienți au 

provenit din mediul urban, consumatorii de alcool au fost în majoritate din mediul rural 78,46%. 

Etiologia mixta a cirozei reprezentată de consum de alcool suprapus unei cauze virale sau 

autoimune pe care am denumit-o etiologie combinată/mixtă, a reprezentat 48% din total, urmată 

de 28,57% doar consum de alcool. Spectrul etiologiei mixte a fost net dominat de consumul de 

alcool asociat cu expunerea anterioara la virus hepatitic B (VHB) manifestată prin prezenta 

anitcorpilor HBc cu absența antigenului HBs. 

La momentul primei internări în clinică un procent de 37,71% dintre cei cu ciroză alcoolică nu 

erau abstinenți și au declarant consum de alcool în ultimele 3 luni anterior internării. Aceștia au 

fost considerați băutori activi și evaluarea lor pentru transplant a fost temporizată cu 6 luni, 

timp în care o parte dintre consumatorii activi își recuperează funcția hepatica și se reduce 

nevoia de a fi transplantați [29-31]. Consumul zilnic sau aproape zilnic este declarant de 1/3 

dintre pacienți, iar dintre cei cu ciroză alcoolică 56% consuma alcool zilnic și 24% saptamânal, 

rezultă ca 80% au un consum de alcool cronic. Cifre asemănătoare s-au obținut și la pacientii 

cu ciroză combinată peste 60% au un consum cronic de alcool.  

Scorul obținut la chestionarele CAGE și AUDT-C, divizat la valoarea prag pentru abuzul de 

alcool, pot fi utilizate ca factori predictivi independenți pentru etiologia alcoolică a cirozei cu 

o acuratețe de 83,5% pentru AUDIT-C și 76,9% pentru CAGE dar și pentru cea combinată au 

avut acuratețe de 80% AUDIT-C și 72,8% CAGE, într-o corelație statistică pozitivă. 

Chestionarul FAST s-a corelat negativ cu expunerea la alcool și a fost un factor predictiv 

semnificativ pentru etiologia nonalcoolică. Analiza multivariată a demonstrat că ambele testele 

CAGE și AUDIT-C sunt predictori pentru etiologia alcoolică cu o acuratețe a predicției de 

83,5% iar pentru etiologia combinată aceste două teste au avut o acuratețe a predicției de 85,6%, 

cu semnificație statistică. Nicio diferența semnificativă nu a fost demnostrată la scorul 
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chestionarelor pentru predicția etiologiei alcoolică versus cea combinată, toate cele trei au 

evidențiat o șansă de aproximativ 1:1. 

CAGE și AUDIT-C recomandăm să fie utilizate atât separat cât și asociat, amândouă având o 

sensibilitate de aproximativ 70% și o specificitate de aproximativ 90%. Putem combina scorul 

chestionarelor de evaluare cu markeri indirecți și scorul de gravitate a bolii hepatice MELD-Na 

pentru a confirma consumul de alcool drept cauză a bolii hepatice. Biomarkerii serici indirecți 

pentru detectarea și măsurarea expunerii la alcool în boala hepatică determinată de alcool au rol 

orientativ și aceștia rămân totuși markeri indirecți cu sensibilitate între 24-86% și specificitate 

40-96% cpncordant cu studii anteriore [32-35]. Am folosit biomarkeri recoltați la momentul 

inițial, am aplicat chestionarele și am calculat scorul MELD-Na, pentru a detemina dacă sunt 

predictori pentru ciroza cu expunere la alcool. Analiza univariată, a găsit diferențe semnificative 

pentru etiologia alcoolică în comparație cu cea nonalcoolică pentru ALT, AST corelați negative 

și GGT și MELD-Na corelați pozitiv cu OR supraunitar, în analiza multivariate s-a obținut o 

corelație negativă pentru ALT și corelație pozitivă pentru GGT și scorul MELD-Na cu OR 

supraunitar. Între celelelalte etiologii nu au fost diferență semnificativă, cu toate că etiologia 

combinată are componentă alcoolică, dar acești biomakeri cresc și în boala avansată hepatică 

de alte cauze. Pentru markerii evaluați am calculat valori prag posibil asociate cu etiologia 

alcoolică, ALT la 67 UI/l are sensibilitate de 46%, GGT la 67 UI/l are sensibilitate de 54% și 

pentru scorul MELD-Na la 17,5 am obținut sensibilitate de 64%. 

CONCLUZII: Studiul aduce informații asupra structurii populației cirotice consumatoare de 

alcool, asupra frecvenței, cantității și tipului de alcool consumat. Neexistând diferențe 

semnificative între scorurile chestionarelor obținute de pacienții doar cu consum de alcool și 

cei cu consum de alcool și alte cauze, ne determină să considerăm că abordarea inițiala a celor 

cu etiologie mixtă trebuie să fie similară cu a celor cu etiologie alcoolică. Este recomandat ca 

tuturor pacienților la internarea inițială să le fie aplicate testele de evaluare CAGE și AUDIT-C 

încă din prima zi de internare, fără ca acest subiect să fi fost abordat anterior. Ar fi recomandat 

ca aceste teste să le fie aplicate pacienților de către un psiholog expert în adicție. Astfel și 

pacienții cu etiologie mixtă a cirozei și cei cu cauză doar alcoolul vor trebui incluși în program 

de consiliere psihologică pentru obținerea și menținerea abstinenței necesare minim 6 luni 

premergător includerii pe lista de așteptare. 

Evaluarea expunerii la alcool bazată doar pe biomarkeri indirecți poate avea valori fals positive 

și sunt numeroase condiții patologice în care valorile crescute nu sunt legate de consumul de 
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alcool în special în bolile hepatice avansate, colestatice. Din analiza prezentată, orientativ 

pentru consumul de alcool recent, se poate folosi o valoare mai mica de 67 pentru ALT și mai 

mare de 67 pentru GGT la pacienții cu ciroză alcoolică, asociate cu un scor MELD-Na peste 

17,5 puncte. 

  

Studiul 2.  Sarcopenia la pacientul cirotic aflat în așteptarea transplantului hepatic 

 

INTRODUCERE: Aproximativ 50% dintre cirotici vor ajunge la acestă complicație, 

mai ales în stadiile decompensate [36]. Malnutriția se consideră a fi un predictor important 

pentru supraviețuirea pacienților [37-38]. Malnutriția produce pierdere progresivă de masă 

musculară denumită sarcopenie. În populația generală sarcopenia afectează până la 30% dintre 

subiecți, dar în populația cirotică sarcopenia poate ajunge până la 70% [39-40] și aproape 100% 

vor suferi de un grad de malnutriție înainte de a fi transplantați [41]. Malnutriția se evaluează 

prin metode indirecte: măsurătorile antropometrice, ușor de efectuat, cu instrumente simple. 

Metodele directe sunt mai costisitoare și necesită evaluare computer tomografică (CT) sau 

rezonanță magnetică (RMN) cu achiziția de imagini la nivelul vertebrei L3 și se masoară aria 

musculară psoas [42]. Pentru populația cirotică, măsurarea ariei mușchiului psoas și calcularea 

indicelul muscular psoas, este o metodă mai accesibilă decât în populația generală pentru că 

evaluarea bolii în sine implică examinare imgistică. Acest mușchi nu este influențat de prezența 

ascitei, cum sunt muschii circumferinței abdominale [40].  

PACIENȚI ȘI METODĂ: Studiul observațional prospectiv desfășurat în perioada martie 2015 

– mai 2018, au fost evaluați 133 de pacienți care s-au prezentat pentru bilanț pre-transplant 

hepatic și au efectuat examen CT sau RMN în proximele 4-6 saptamâni de la momentul primei 

internării, cu secțiune la nivelul vertebrei L3. S-au efectuat măsurători ale ariei muschiul psoas, 

măsurători antropometrice, MAC, TSF și au fost evaluați ecografic pentru prezența asictei și 

volumului acesteia, iar BMI calculat a fost corectat pentru prezența ascitei. Pentru valoarea prag 

a PMI în determinarea sarcopeniei am folosit datele din literatură, valori obținute pe populație 

sănătoasă, de donatori vii de lob stâng hepatic care au efectuat examen CT în cardul evaluării 

pentru donare și s-a obținut pentru bărbați o valoare de 4,62 cm2/m2 și pentru femei 2,66 cm2/m2. 

Cu toate că și acest studiu are limitări datorită vârstei maxime a donatorilor de 59 ani, este 

printre puținele studii care stabilesc valori prag pentru sarcopenie pe populație sănătoasă [43]. 
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REZULTATE ȘI DISCUȚII: Incidența sarcopeniei se apreciază ca fiind între 5-13%, în studiul 

lui Stephan von Haehling, efectuat pe subiecți din Stalele Unite, Franța si Italia. Un alt studiu 

din Germania, arată că în secția de pacienți geriatrici sarcopenia are o incidență de 25% [44]. 

Dacă acestea sunt datele pentru populații aparent sănătoase, prevalența în populația cirotică este 

raportată a fi între 30 -70%, cu aceste variații mari datorită instrumentelor diferite de diagnostic 

și stadiului bolii hepatice în care a fost diagnosticată sarcopenia. Liderii în domeniul sarcopeniei 

Global Leadership in Sarcopenia (GLIS), în Consensul de la Delphi 2024, și-au propus să 

elaboreze o definiție conceptuală pentru sarcopenie și au fost acceptate 6 aspecte generale ale 

sarcopeniei [45]: 

- Este o afectare generalizată a musculaturii scheletale 

- Este o asociere pozitivă între vârstă și prezența sarcopeniei 

- Definiția sarcopenia nu trebuie să aibă diferențe între regimul ambulator și spitalizare 

- Definiția sarcopenia nu trebuie să varieze în funcție de vârsta și afecțiunile pacientului 

- Definiția să fie aceeași pentru clinician și cercetător 

- Este o boală cu potențial de ameliorare 

În lotul studiat, sarcopenia a fost prezentă la 18% dintre pacienți și la 21,9% dintre cei cu ciroză 

alcoolică și 19,7% în etiologia combinată, a predominat în rândul pacienților de sex masculin 

și vârsta mediană a fost 52 ani. Un alt factor important în asociere cu sarcopoenia este etiologia 

bolii hepatice și etiologia alcoolică a fost dovedită că ar accelera progresia sarcopeniei [46].  În 

lotul nostru au fost de 2 ori mai mulți sarcopenici la grupul cu etiologie alcoolică și mixtă decât 

la cei nonalcoolici cu toate că aceste diferențe nu au atins semnificația statistică. Un consum 

active de alcool la momentul inițial s-a însoțit de scăderea masei musculare, 22% dintre acestia 

fiind sarcopenici față de 15% dintre cei care au oprit consumul cu minimum 6 luni înainte. 

Hepatocarcinomului nu s-a asociat cu sarcopenia, probabil datorită faptului că pacienții au fost 

selectați în criterii Milano și tumora nu a fost avansată. Ascita prezentă de la cantitate minima 

până la voluminoasă s-a asociat semnificativ cu sarcopenia. Prezența sarcopeniei la pacienții 

obezi este o altă asociere evidențiată în literatură dar în lotul nostru cei mai mulți pacienți 

sarcopenici au avut BMI normal, semnificativ mai mulți față de obezi. Considerăm că și 

pacientii cu BMI normal ar trebui evaluați pentru prezența sarcopeniei, acești pacienții cu BMI 

normal având o șansă de scădere a masei musculare de 4,6 ori mai mare comparativ cu obezii. 

Măsurătorile antropometrice efectuate în studiul nostru, care se obțin cu ușurință în practica 

clinică, au prezentat o asociere pozitivă în regresia liniară, cu indicele muscular psoas calculate 
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pe bază evaluărilor imagistice. Rezultatele arată că valorile antropometrice nu au o aplicabilitate 

semnificativă în practica clinică, în principal datorită sensibilității și specificității mai reduse în 

distincția dintre sarcopenici și nonsarcopenici, dar pentru sexul masculine au fost semnificativ 

asociate cu sarcopenia sub valorile prag de 25,5 cm MAC, 4,75 cm TSF, 74,5 kg greutatea și 

24,5 BMI. Scorul MELD-Na s-a corelat semnificativ dar negative cu PMI la o valoare prag de 

17,5 puncte. 

CONCLUZII: Sarcopenia este frecvent întâlnită în rândul pacienților cirotici, agravează 

evoluția și determină decompensarea și apariția complicațiilor, crește durata spitalizarii și 

necesită admisie în terapie intensivă mai des decât pacienții nonsarcopenici. Sarcopenia nu se 

asociaza semnificativ cu consumul de alcool și etiolgia cirozei, cu toate că șansa este de 2 ori 

mai mare ca aceștia să fie sarcopenici. 

Chiar dacă în studiul nostru cei mai multi subiecți cu sarcopenie s-au încadrat în grupul cu BMI 

normal, măsurători antropometrice pot fi efectuate la pacienții cirotici și folosind valorile prag 

care ne pot orienta căror pacienți să efectuăm evaluarea mușchiului psoas pe imagini CT sau 

RMN. Această discrepanță cu alte studii, ne arată că există un risc crescut de sarcopenie și la 

pacienții cu BMI normal, care nu trebuiesc neglijați în evaluarea complexă pentru sarcopenie. 

Scorul MELD-Na care a înlocuit scorul simplu MELD din 2018, în studiul nostru nu s-a asociat 

cu sarcopenia, dar pentru viitor este posibil pe loturi mai mari de pacienți să existe o corelare 

între sarcopenie, scorul MELD-Na și mortalitate, astfel încât aceștia să primească puncte 

suplimentare și să fie prioritizați la transplant. 
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Studiul 3. Utilitatea biomarkerilor direcți în detecția consumului recent de alcool 

și asocierea cu tulburari mentale comune 

 

INTRODUCERE: Frecvența bolii hepatice avansată asociată cu consumul de alcool este în 

continuă creștere și de aceea este necesară o evaluare cât mai precisă a consumului de alcool. 

Pe lângă chestionarele de autoraportare, biomarkeri serologici sunt utili pentru evaluarea 

consumului de alcool și a abstineței, în special la pacienții în așteptarea transplantului hepatic. 

Descoperirea de biomarkeri cu persistență mai lungă în organism și care pot fi folosiți pentru 

identificarea consumului de alcool la interval mai lung de timp poate fi utilă în practica clinică 

[47]. 

Biomarkerii indirecți sunt teste serologice care reflectă efectul toxic al alcoolului asupra 

organelor și țesuturilor. Fac parte din panelul de teste de rutină efectuate în laboratore și includ 

volumul corpuscular mediu (MCV), alanin aminotransferaza (ALT), aspartate aminotransferaza 

(AST), gamma glutamiltranspeptidaza (GGT) și un biomarker specific consumului periculos 

de alcool transferina deficitară în carbohidrat (CDT). 

Biomarkerii direcți, care persista în organism o perioadă de timp mai lungă și pot fi testați 

pozitiv până la 4 săptămâni, sunt metaboliți ai căii neoxidative a alcoolului, sunt mai puțin 

influențați de prezența bolii hepatice [24]. Etilglucuroidul (EtG) și etilsulfatul (EtS) pot fi 

detectați până la 80 de ore în urină. Fosfatidil-etanol (PEth), poate fi dozat după un consum de 

alcool intens, având timpul de înjumătățire de 6 zile și persistă în organism până la 3-4 

săptămâni. 

Consumul de alcool are la bază prezența unor stări mentale comune: depresia, anxietatea și 

stresul. Pentru evidențierea acestora, am utilizat chestionarul DASS-21. Conform unei grile se 

însumează punctajele si se obțin 5 niveluri (de la normal la extrem de sever) ale celor trei stări. 

Obiectivul acestui studiu a fost de a evalua cu ajutorul biomarkerilor, consumul recent de alcool 

și evalaurea stării lor, în vederea referirii acestora pentru scurte intervenții psihoterapeutice 

pentru obținerea abstinenței. 

PACIENȚI ȘI METODĂ: Am constituit un lot de 54 de pacienți cu ciroză hepatică determinată 

doar de consumul de alcool fără alte cauze. Aceștia au fost evaluați pentru caracterisiticile 

clinice și paraclinice comune și au fost testați pentru consumul de alcool cu ajutorul 

biomarkerilor indirecți AST, GGT, MCV și CDT, dar și a unui biomarker direct disponibil PEth. 



17 

 

Valorile obținute pentru PEth au fost transformate conform nivelurilor prag raportate în 

literatură în trei grupuri pe categorii de consum: valori între 0 și 20 ng/l reprezintă absența la 

consumul de alcool, între 20 și 200 ng/l reprezintă consum social, rațional, peste 200 ng /l este 

abuz de alcool. Eșantionul de pacienți la râdul lui a fost clasificat în trei clustere conform 

nivelului de consum determinate prin PEth. Paciențiilor li s-a solicitat acordul pentru a răspunde 

la întrebările chestionarului DASS-21. În urma scorului obținut au fost încadrați ca normal, 

minim, moderat, sever sau extrem de sever. 

REZULTATE ȘI DISCUȚII: Scopul acestui studiu a fost acela de a evalua nivelul și frecvența 

consumului de alcool, prin confirmare cu biomarkeri direcți care detectează consumului 

exagerat la pacienții cu ciroză determinate de consumul de alcool. Studiul nostru a arătat că 

63% dintre subiecți au un consum moderat și 24% abuz de alcool în ciuda faptului că au o 

afecțiune severă determinate de alcool. al doilea scop, asocierea dintre consumul de alcool cu 

intensitatea tulburarilor mentale comune și detecția pacienților care au nevoie de suport 

psihologic și terapeutic a reprezentat un alt punct de interes, cunoscut fiind faptul că acești 

pacienți au în fundal traume sau experiențe negative repetate. Biomarkerii fac parte din 

determinarile serologice de rutină (MCV, ALT, AST. GGT) au o eficiență limitată în detecția 

consumului intens de alcool dar sunt și mai puțin recomandați în consumul moderat. Rezultate 

mai acurate se pot obține din combinarea mai multor biomarkeri, asocieri de biomarkeri, GGT 

se interpreteză împreună cu CDT. În studiul nostru am obținut o corelație slabă dar 

semnificativă cu PEth și cei doi markeri, cu toate că eșantionul ales a fost constituit din subiecți 

cu afectare hepatica avansată. Transferina cu deficit de carbohidrați (CDT), poate ajuta la 

identificarea recăderii, după o perioadă de abstinență, condiție necesară anterior listării. [48]. 

Valoare prag calculată pentru CDT 0,65% este mai mică decât cea raportată în literatură, dar 

având în vedere că pacienții studați sunt cirotici este posibil ca aceasta să indice un consum 

exagerat de alcool. Pentru GGT valoarea prag a fost a fost 129 UI/l dar nu a fost semnificativă 

în a diferenția consum exagerat de consum moderat. Astfel cu ajutorul PEth și a valorilor prag 

definite anterior în literatură, am putut determina și abuzul episodic dar și abuzul cronic, cât și 

un consum moderat/rațional de alcool. Starea emoțională a pacientului cirotic care declanșază 

și întreține consumul de alcool în ciuda prezenței unei boli hepatice grave de aceeași cauzăa 

fost determinată cu ajutorul rezultatelor obținute la chestionarului DASS 21. Cel mai frecvent 

s-a asociat consumul exagerat de alcool cu la un nivel sever au fost stresul și depresia. 

Anxietatea s-a asociat doar la nivel moderat. Evidența diagnosticului este necesară pentru 

abordarea terapeutică complex a acestei patologii. 
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În literatură, cea mai frecventă tulburare este anxietatea cu o prevalență între 20-40 % [49-

50], iar alcoolul pare ca ameliorează anxietatea pe termen scurt. Și deperesia majoră are 

aceeași frecvență în rândul consumatorilor de alcool [51-52], stresul, în special stresul post 

traumatic se asociază cu consum abuziv de alcool în 15-30% din cazuri [53]. Asocierea cu o 

tulburarea mentala comună cu grad ridicat de severitate impune tratament de specialitate care 

trbuie instituit de urgență. 

CONCLUZII: Combinația dintre biomarkerii indirecți este superioară în stabilirea 

diagnosticului de cauză alcoolică, comparative cu fiecare marker luat individual. Biomarkerii 

direcți sunt cei mai sensibili în detecția consumului de alcool și de aceea pot fi folosiți în 

monitorizarea abstinenței pacienților aflați în așteptarea transplantului. Consumul abuziv de 

alcool are ca factor de risc o tulburăre mentală comună și o evaluare psihologică inițială ar avea 

un impact semnificativ asupra scăderii consumului de alcool sau chiar obținerea abstineței la 

acești pacienți. Unii dintre aceștia asociază niveluri ridicate de stress și depresie și moderate de 

anxietate, care pot fi gestionate cu ajutorul specialistilor în adicție. Dezvoltarea unui model 

diagnostic bazat pe atât răspunsul markerilor cât și pe chestionarele de evaluare a tulburărilor 

mentale, ar fi util pentru a iniția terapia cauzei care conduce la acest tip de consum de alcool. 

 

Studiul 4. Supraviețuirea și transplantul la 12 luni a pacienților cu ciroză hepatică 

determinată de consumul de alcool 

 

INTRODUCERE: Prelugirea timpului de așteptare pentru transplant hepatic se datorează 

numărului insuficient de donatori față de cererea și necesarul de organe și are drept consecință 

o mortalitate în creștere pretransplant. Factorii de risc ai mortalității, au identificat malnutriția 

severă, cu pierdere de masă musculară și cu durată prelungită de internare, admisii fecvente în 

secțiile de terapie intensivă, dar și valori scăzute ale sodiului seric și absența unei cauze evidente 

a cirozei hepatice toți s-au asociat cu decesul pretransplant [54], decompensarea cu instalarea 

ascitei, complicații ale cirozei în special hemoragia variceală dar și intervenții chirurgicale 

anterioare de urgență ca de exemplu hernie ombilicală complicată [55]. toți sunt cresc riscul de 

deces. Abuzul de alcool a avut o rată de supraviețuire mai scazută și asocierea cu tulburări 

mentale crește și mai mult riscul de deces [56]. 
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PACIENȚI ȘI METODĂ: În acest studiu am evaluat pacienții din primul lot 175 iar pentru 

supraviețuirea legată de prezența sarcopeniei (considerată prin valorile cut-off ale indicelui 

muscular psoas) am luat în considerarea pe cei 133 de pacienți (lotul restrâns). Aceștia au fost 

urmăriți la 1, 3, 6 și 12 luni finalul studiului, pentru deces sau transplant ca eveniment final. 

Consumul de alcool la momentul T0 a fost evaluat prin chestionarul AUDIT-C și am folosit 

valoarea prag a scorului pentru divizarea lotului de pacienți, în consumatori moderat, în care 

am inclus și nonconsumatorii și al doilea grup a fost al consumatorilor de cantități exagerate de 

alcool. La momentul primei prezentări s-au obținut informații și despre durata abstineței la 

momentul respectiv, pe baza căreia au fost obținute patru grupuri: abstinență toată viața, > 1 an, 

< 1an și < 3 luni pe care i-am considerat activi. 

REZULTATE ȘI DISCUȚII: Etiologia legată doar de consumul de alcool sau cea mixtă, au avut 

un risc semnificativ mai redus de deces în condițiile în care acești pacienți respectă abstinența 

p = 0,044 pentru cauza combinată și p = 0,043 pentru cauza doar alcoolică. Un risc crescut de 

deces la 12 luni l-au avut cei cu etiologie nonalcoolică în comparație cu cei cu etiologie mixtă 

de 2,67 ori mai mare și de 3,3 ori mai mare decât etiologia alcoolică. Acest risc crescut poate fi 

explicat prin faptul că acestia au avut în marea majoritate cauză virală și datorită persistenței 

factorului etiologic boala progresează. Riscul acestor pacienți este semnificativ de 3,8 ori mai 

mare decât riscul foștilor consumatorii de alcool (p = 0,021). 

Dacă luăm în considerare durata abstineței declarate la momentul inițial, cea mai bună 

supraviețuire au avut-o pacienții care au oprit consumul de alcool de peste un an, diferență 

semnificativă fața de cei care nu au consumat alcool niciodată p = 0,004, cu o supraviețuire 

medie estimată de 11,73 luni, față de cei care nu consumă alcool cu o durată medie estimată de 

9,3 luni. Mortalitatea diferențiată pe etiologia cirozei ne demonstrează încă o dată că cele 

datorate consumului de alcool au o supraviețuire mai bună decât cele nonalcoolice/virale 

datorită dispariției factorului de risc, consumul de alcool, în comparație cu cele virale la care 

factorul cauzal este încă prezent, 

În ceea ce privește supraviețuirea pacienților sarcopenici pe lista de așteptare diferența a fost 

semnificativ mai bună pentru pacienții nonsarcopenici p = 0,005, cu o diferență între timpii de 

supraviețuire estimați de 2 luni, astfel sarcopenia este un factor de risc semnificativ pentru 

decesul pe lista de așteptare și reprezintă o complicație ce necesită mai multă atenție în 

managementul terapeutic al pacientului cirotic. 
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În ceea ce privește transplantul hepatic perioada de așteptare estimată a fost mai scurtă pentru 

pacienții care au consumat alcool în mod rațional sau social sau nu au consumat deloc. Accesul 

acestora la transplant a fost semnificativ mai rapid p = 0,049.  

Nu au existat diferențe semnificative în selecția pacienților ca primitori în dedcurs de 12 luni 

(p = 0,682), în funcție de durata periodei de abstinență de la consumul de alcool anterior listării, 

cu toate acestea cei cu abstineță toată viața au stat în așteptare o perioadă mai scurtă, în 

comparație cu foștii consumatori sau cu cei care au avut consum activ până la listare. Nici 

etiologia cirozei hepatice nu a reprezentat un criteriu de selecție a primitorilor de grefă hepatică 

p = 0,907 și timpul de asteptare estimat a fost relativ egal pentru toate cele trei grupuri 

etiologice. 

Prezentat malnutriție și sarcopenie au fost predictori pentru accederea acestor pacienți la 

transplant hepatic după un interval de timp de așteptare semnificativ mai scurt 10,2 luni, p = 

0,04,  în comparație cu pacienții nonsarcopenici după un interval de timp estimat de 11,4 luni. 

Nu am găsit diferențe de supraviețuire între consum moderat și exagerat la pacienții cu ciroză, 

și un consum de 1-2 băuturi stndard/zi nu reduce riscul de deces când există o afectare severă a 

ficatului. În ceea ce privește supraviețuirea în funcție de etioliogia bolii hepatice au existat 

diferențe cu semnificație marignală, cu supraviețuire mai bună pentru pacieții cu boală 

determinată de consumul de alcool sau de cauză mixtă, odată sistat consumul de alcool, factorul 

determinant dispare, la ciroza legată doar de consumul de alcool și probabil factorul principal 

al cirozei mixte. Tratamentul de elecție a cirozei hepatice este transplantul hepatic și în special 

pentru ciroza alcoolică odată cu creșterea incidenței acesteia. Regula celor 6 luni de abstinență 

înainte de a fi listați este menținută și în centrul nostru dar cu toate acestea timpul mediu de 

așteptare pentru un organ a fost relativ egal între pacienții care au avut consum moderat sau 

exagerat anterior listării. Statusul nutrițional cu prezența sarcopeniei a fost un criteriu de 

reducere a timpului de așteptare pentru transplant. 

CONCLUZII: Odată instalată abstinența la consumul de alcool supraviețiurea în urmatoarele 

12 luni se îmbunătățeste, cu șanse egale indiferent de tipul de consum anterior listării. Cea 

mai mare scadere a mortalității se observă la pacienții cu abstinență de lungă durată > 12 luni. 

Etiologia cirozei legată de consumul de alcool unică sau combinată cu altele are șansă mai 

mare de supraviețuire comparativ cu etiologia nonalcoolică, prin oprirea agentului cauzal. 
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Sarcopenia a fost factor predictiv pentru transplant hepatic și factor de risc pentru mortalitatea 

pe lista de așteptare, indiferent de etiologia bolii hepatice. 

 

 

Concluzii și contribuții personale 

 

Datele rezultate din studiile efectuate pe pacienții cu ciroză hepatică preznetați în clinică la 

prima internare pentru evaluare de transplant, riese, în concordanță cu datele din literatură, că 

se inregistrează o schimbare a etiologiei cirozei hepatice ca indicație de transplant, de la 

etiologia virală către cea alcoolică.  

• Eșantionul de pacienți cu ciroză hepatică în curs de evaluare pentru transplant hepatic a 

cuprins în majoritate subiecți de sex masculin 77,71%. Vârsta medie la diagnostic a fost 

52,91 ± 10,29 ani, cu o mediană de 54 ani 

• Cea mai frecventă etiologie a fost reprezentată de etiologia combinată consum de alcool 

cu alte cauze (48%) și dintre aceste alte cauze, cele mai multe au fost secundare 

infecțiilor cu virusuri hepatitice (46,86%). Următoarea etiologie ca frecvență a fost cea 

legată doar de consumul de alcool (28,57%) și celelalte etiologii nelegate de consumul 

de alcool (23,43%). 

• La momentul internării, pe baza interviului clinic 37,7% au declarat consum activ de 

alcool în ultimele 3 luni și 20% au avut abstinența recentă mai puțin de un an. Cantitatea 

de alcool consumată, a fost peste nivelul cu risc scazut la 59,43% din întregul lot de 

pacienți și 78% dintre cei cu ciroză alcoolică au declarat consum de alcool în cantități 

cu risc crescut. 

• Frecvența consumului de alcool săptămânal, zilnic sau aproape zilnic a fost declarată de 

57,14% în întreg lotul de pacienți și 80% dintre ciroticii cu etiologie alcoolică. Cele mai 

consumate bauturi au fost vinul 44% și băuturile distilate 41,71%.  

• Renunțarea la alcool este prima linie terapeutică pentru toate bolile determinate de 

alcool, iar transplantul hepatic este singurul tratament curativ al cirozei hepatice 

alcoolice decompensate cu condiția obligatorie a menținerii abstinenței. 
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• Este necesară o evaluare complexă a acestor pacienți pentru a fi incluși pe lista de 

așteptare pentru transplant hepatic. Utilizarea chestionarelor de screening aduce 

informații suplimentare despre consumul de alcool la pacienții cu etiologie combinată. 

Analiza multivariată reține ca semnificative pentru etiologia alcoolică sau componenta 

alcoolică în etiologia combinată chestionarele CAGE și AUDIT-C ale căror scor este 

similar pentru cele două etiologii.  

• Nivelurile serice ale ale GGT și scorul MELD-Na s-au asociat semnificativ doar cu 

etiologia alcoolică a cirozei cu valori prag peste 67 UI/l și peste 17,5 puncte dar nu și 

cu cea combinată.   

• În timp ce ALT s-a asociat negativ la valoarea prag peste 67 UI/l, fiind predictor pentru 

cauza nonalcoolică.  

• Evaluarea pentru prezența sarcopeniei, în special la pacienții listați pentru transplant 

hepatic este esențială în perioada de așteptare și pentru prioritizarea acestora înainte de 

a fi „too sick to be transplanted”. Mușchiul psoas este neinfluențat de prezența ascitei, 

complicație frecventă a cirozei și de aceea reprezintă varianta optimă pentru 

determinarea masei musculare. Indicele muscular psoas este varianta optimă pentru 

determinarea prezenței sarcopeniei. 

• În studiul efectuat, analiza multivariată a evidențiat ca predictori pentru sarcopenie  

sexul masculin (p = 0,03) și decompensarea cu instalarea ascitei (mica p = 0,012; medie 

p = 0,011; mare p = 0,010). 

• Sarcopenia este o complicație a cirozei hepatice și prezența ei nu depinde de etiologia 

cirozei. Cu toate acestea sarcopenia a fost de 2 ori mai frecventă în ciroza alcoolică și 

în cea combinată, dar fără să atingă semnificație statistică. 

• Indicele de masa corporală s-a asociat semnificativ cu prezența sarcopeniei în grupul de 

pacienți cu BMI normal în comparație cu grupul de pacienți obezi p = 0,0054.  

• Parametrii antropometrici evaluați la pacienții cirotici, circumferința brațului, pliul 

cutanat, greutatea și indicele de masă corporală, se corelează pozitiv cu valorile indicelui 

muscular psoas p < 0,001, dar nu s-au corelat cu sarcopenia. Acești parametrii pot sugera 

doar o scădere a masei musculare când au valori sub cele prag rezultate din analiza 

ROC: MAC 25,5; TSF 4,75; G 74,5 și BMI 24,5.  

• Prelungirea spitalizării (p = 0,008) și admisia pacienților în secția de terapie intensivă 

(0,021) au fost predictori independenți pentru prezența sarcopeniei, dar în analiza 

multivariată nu s-au mai dovedit semnificativ asociați. 
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• Biomarkerii sunt un alt instument util pentru determinarea consumului de alcool recent. 

Cunoscut fiind faptul că alcoolul consumat este subraportat în chestionarele de 

screening, pentru ca pacientul sa-și pastreze candidatura la transplant. Între biomarkerii 

indirecți CDT, GGT și noul biomarker direct PEth am evidențiat o corelare Spearman 

pozitivă cu semnificație statistică p = 0,002 CDT și P = 0,038 GGT. AST și MCV nu s-

au corelat semnificativ. 

• Cu ajutorul curbei ROC am obținut o valoare prag pentru CDT de 0,65%, cu sensibilitate 

bună 76,9% dar specificitate scazută 56,1% și semnificație statistică p = 0,038 pentru 

consumul abuziv de alcool. Valoarea prag obținută pentru GGT nu a fost semnificativă 

la valoarea prag de 129 UI/l cu sensibilitate 53,8% și specificitate 73,2%. 

• Pacienții cu ciroză hepatică datorată alcoolului se confruntă cu două probleme de 

sănătate: prima este boala hepatică în sine și a doua este tulburarea de consum de alcool 

care are la bază o tulburare comportamentală comună. Evaluarea pacienților cu consum 

exagerat de alcool cu ajutorul chestionarului DASS 21 pentru depresie, anxietate și stres, 

am obținut asociere cu un grad sever de depresie și stres și un grad moderat de anxietate. 

De aceea îngrijirea acestor pacienți trebuie facută în echipă multidisciplinară, hepatologi 

împreună cu psihologi specializați în dependențe. 

• Odată cu instalarea abstinenței prelistare și menținerea acesteia pe toata durata așteptării 

transplantului, abstineța prelungită a fost un bun predictor pentru creșterea 

supraviețuirii, prin ameliorarea funcției hepatice. 

• Nu au existat dieferențe semnificative în supraviețuirea la un an între ciroticii care au 

avut consum moderat de alcool și cei care au consumat în exces. 

• Supraviețuire semnificativ ameliorată au avut pacienții cu ciroză legată de consumul de 

alcool, a caror funcție hepatică s-a recuperat. 

• Sarcopenia care a fost prezentă la 18% dintre subiecții examinați a fost un factor 

predictiv negativ pentru supraviețuire cu o diferență față de nonsarcopenici p = 0,005. 

• Selecția pacienților pentru transplant nu a fost diferită în funcție de consum sau de 

perioada de abstinență prelistare sau de etiologia cirozei, dar prezența sarcopeniei a fost 

un criteriu de selecție semnifcativ p = 0,04 asociat la criteriile clasice. 

Considerăm că obiectivele propuse ca temă de cercetare enunțate la începutul lucrării au fost 

îndeplinite și am obținut o serie de informații utile pentru practica medicală dar și pentru 

continuarea cercetării stiințifice. 
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Contribuții personale  

1. Consumul de alcool trebuie evaluat la toți pacienții care se internează pentru a fi listați în 

vederea transplantului hepatic. Se pot aplica chestionare specifice scurte sau variante scurte ale 

chestionarelor complexe care și-au dovedit eficiența în depistarea consumului cronic în exces 

de alcool la pacienții cirotici. Scorul a două chestionare, CAGE și AUDIT-C au avut 

semnificație ca predictori pentru etiologiea determniată de alcool a cirozei. 

2. Pentru un diagnostic de certitudine al bolii hepatice alcoolice și a importanței componentei 

alcoolice la ciroza cu etiologie mixtă este recomandat să fie combinate testele de screening și 

biomarkerii indirecți iar când sunt disponibili biomarkerii direcți aceștia pot fi folosiți pentru 

detecția consumului recent de alcool fără a avea valori fals pozitive. 

3. Am încercat să evaluăm obiectiv tulburările mentale comune depresia, anxietatea și stresul, 

care stau la baza consumului de alcool și necesitatea includerii pacientului într-un program de 

reabilitare. 

4. Statusul nutrițional se recomandă a fi evaluat la toți pacienții aflați pe lista de așteptare, 

deoarece malnutiția cu sarcopenie este o complicație frecvenă a bolii hepatice avansate, fiind 

asociată de două ori mai frecvent cu boala determinată de consumul de alcool și se asociază cu 

o mortalitate semnificativ mai mare pe lista de așteptare. 

5. Supraviețuirea pacienților cu ciroză determinată de alcool se îmbunătățeste odată cu 

abstinența, iar sansele de a fi transplantați sunt egale în toate grupurile de pacienți odată cu 

menținerea abstineței. 

 

 Direcții viitoare de cercetare  

• Testarea pacienților în așteptarea transplantului, pentru menținerea abstinenței cu 

ajutorul biomarkerilor direcți, și mai ales a pacienților post-transplant pentru recidivă la 

consumul de alcool și compromiterea grefei hepatice. 

• Evaluare pe examenul imagistic CT sau RMN efectuat de rutină în cadrul bilanțului pre-

ransplant a masei musculare psoas cu calcularea PMI pentru încadrarea pacienților din 
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punct de vedere al prezenței sarcopeniei și proritizarea acestora la transplant, fiind 

documentată creștera mortalității la sarcopenici pe lista de așteptare. 

• Screening-ul consumului de alcool și al tulburărilor mentale comune cu ajutorul 

chestionarelor de autoevaluare este util pentru depistarea consumului abuziv și a 

depresiei, anxietății și stresului care stau la baza acestui comportament cu efecte 

dezastruoase asupra organismului, și ajutorul unui psihologi specializat în adicție este 

absolut necesar 
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