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INTRODUCERE

Bolile cronice ale ficatului reprezinta provocari semnificative pentru sanatatea publica globala,
cercetdrile epidemiologice indicand o crestere continua atét a aparitiei, cat si a prevalentei acestora.

Domeniul Hepatologiei, un domeniu vast si studiat pe larg, mi-a starnit interesul datoritd naturii
complicate a patologiilor care afecteaza diferite sisteme din corpul uman, dintre care unele functioneaza
prin mecanisme care nu sunt pe deplin intelese.

Practica medicala actuald pune accentul in mod predominant pe prevenirea si gestionarea
complicatiilor asociate cu bolile hepatice cronice pentru a spori ratele de supravietuire a pacientilor. Cu
toate acestea, exista tendinta de a trece cu vederea alte potentiale conditii care se pot manifesta pe
parcursul progresiei bolii, cum ar fi malnutritia si sarcopenia, care sunt frecvent subdiagnosticate din
cauza absentei protocoalelor standardizate de management.

Pe baza acestei presupuneri fundamentale, s-a postulat ipoteza de lucru ulterioara: existenta unor
boli care se manifestd in forme clinice, subclinice si latente, strans legate de afectiunile hepatice cronice,
cu potentiale efecte adverse asupra indivizilor inca de la inceput. Acest impact este si mai mult exacerbat
de prezenta factorilor de risc, probleme de sanatate concomitente si complicatii asociate cu tulburarile
hepatice.

In consecinti, am format teza de doctorat ,NUTRITIA PACIENTILOR CU CIROZA
HEPATICA — ASPECTE CLINICE SI PARACLINICE”. prin stabilirea urmiitoarelor obiective
principale ale cercetirii: sa identificam cea mai sensibila, eficientd din punct de vedere al costurilor si
usor de replicat metoda de identificare a pacientilor malnutriti/sarcopenici. Deasemenea, ne-am propus
evaluarea aportului alimentar in randul pacientilor cu ciroza hepatica, sa exploram impactul unei diete
orale insuficiente asupra starii lor nutritionale, s evaluam prevalenta sarcopeniei la pacientii cu ciroza si
sa observam corelatia dintre sarcopenie si aparitia complicatiilor, precum si supravietuirea generala.

Teza cuprinde o parte generala, teoretica si o parte speciald, cu contributii personale.

Partea generali consta din patru capitole cuprinzand o examinare amanuntita a literaturii din
acest domeniu particular.

Capitolul 1 prezinta informatii privind epidemiologia, etiologia, manifestarile clinice si
complicatiile cirozei hepatice.

Capitolul 2 este dedicat prezentarii malnutritiei si sarcopeniei: definitie, fiziopatologie,
prevalenta si prognostic.

Capitolul 3 prezintd metode de evaluare a malnutritiei si a sarcopeniei in ciroza hepatica.

Capitolul 4 ofera date despre managementul terapeutic al malnutritiei si sarcopeniei.



Partea referitoare la contributiile individuale este structurata in capitolele 1-6, cu capitolul 6
subliniind rezultatele cercetarii, contributiile personale si perspectivele de viitor. Referintele sunt incluse
spre incheierea tezei intr-o sectiune distincta.

PARTEA GENERALA

Ciroza hepatica este etapa finald a bolilor hepatice cronice. Se caracterizeaza prin fibroza si
formarea de noduli care perturba structura si functia ficatului, ducand la diverse complicatii. Este a 14-a
cauza de deces la nivel global, a 4-a in Europa si a 9-a Tn Statele Unite, provocand aproximativ 1,48
milioane de decese anual. Rezulta din degenerarea hepatocitelor, necroza si fibroza, ducand la
hipertensiune portald si disfunctie hepatica. Cauzele majore includ consumul de alcool (45% din cazuri),
hepatita C (41%) si boala ficatului gras nonlcoolic (NAFLD) (26%),de altfel, NAFLD fiind cauza

principala a cazurilor noi diagnosticate la nivel mondial.

Ciroza hepatica poate duce la mai multe complicatii care sunt adesea trecute cu vederea, cum ar fi
malnutritia, fragilitatea si sarcopenia, toate trei fiind interconectate. Malnutritia se refera la un
dezechilibru in aportul de nutrienti, in timp ce sarcopenia implica pierderea masei si functiei musculare,
iar fragilitatea indica rezerve fiziologice reduse. In plus, pacientii supraponderali pot prezenta obezitate

sarcopenicd, caracterizata prin reducerea masei musculare si cresterea masei grasoase.

Malnutritia rezulta din scaderea aportului, malabsorbtie, inactivitate, hiperamoniemie,
hipermetabolism, metabolism alterat si modificari ale microbiomului intestinal. Sarcopenia apare din
utilizarea anormala a energiei, dezechilibre hormonale si inflamatie. Factori precum deficitul de vitamina

D, dezechilibrele hormonale si rezistenta la insulind exacerbeaza, de asemenea, pierderea musculara.

Malnutritia afecteaza 26,1% péna la 72,2% dintre pacientii cu ciroza, in functie de severitatea
bolii si metodele de screening, in timp ce prevalenta sarcopeniei este de aproximativ 33%, variind in
functie de severitatea bolii: 31,2% in clasa Child-Pugh A, 58,3% in clasa B si 93,5% in clasa C.
Sarcopenia se asociaza cu prognostic prost, mortalitate mai mare, cresterea reinternarilor in spital,

decompensare hepatica si risc de infectie.

Asociatia Europeand pentru Studiul Ficatului (EASL) recomanda screeningul tuturor pacientilor
cu boald hepatica cronica pentru malnutritie folosind IMC si clasificarea Child-Pugh. Un IMC sub 18,5
kg/m? si clasa Child-Pugh C indicé un risc mai mare de malnutritie Si intra direct in program de screening.
Pentru IMC de 18,5 pana la 29,9 kg/m? si clasa Child-Pugh A sau B, sunt recomandate instrumente
precum RFH-NPT sau LDUST. Pacientii cu risc ridicat pot fi, de asemenea, evaluati pentru malnutritie
folosind instrumente precum NRS 2002, SGA, PG-SGA si SARC-F.



Evaludrile detaliate ale dietei identifica deficientele de nutrienti si barierele in calea alimentatiei
folosind metode precum Evidentele alimentare, Evidenta alimentatiei pe 24 de ore si Chestionarul de
frecventa a alimentelor. Evaluarea corecta a dietei ajutd la adaptarea interventiilor nutritionale si la

imbunatatirea calitatii vietii pacientului.

Céand vine vorba de evaluarea sarcopeniei, sunt disponibile diverse instrumente. Pentru a evalua
forta musculara, forta de prindere a mainii (HGS) si testul ridicarii de pe scaun sunt recomandate de
ghidurile recente. Pentru a evalua masa musculara, antropometria, CT si RMN (standardele de aur pentru
masurarea masei musculare, corelate cu mortalitatea si supravietuirea post-transplant), absorbtia cu raze X

cu energie duald (DXA) si analiza impedantei bioelectrice (BIA) sunt metodele ce pot fi utilizate.

Evaluarea corectd a malnutritiei si a sarcopeniei la persoanele cu ciroza hepatica este esentiala

pentru implementarea strategiilor nutritionale personalizate si imbunatatirea prognosticului pacientului.

Managementul sarcopeniei, malnutritiei si fragilitatii in ciroza hepatica implica abordarea
cauzelor care stau la baza bolii hepatice cronice, asigurarea unui aport adecvat de nutrienti si
imbunatatirea activitatii fizice. Recomandarile includ aportul caloric specific (30-40 kcal/kg/zi), aportul
de proteine (1,2-1,5 g/kg/zi) si evitarea postului prelungit prin programarea meselor tarzii si a micului
dejun devreme. Suplimentarea cu aminoacizi cu lant ramificat poate ajuta la recuperarea masei musculare.
Se recomanda abordarea deficientelor de carnitind, zinc si vitamina D, precum si promovarea pierderii
treptate in greutate la pacientii obezi. Incurajarea activitatii fizice poate imbunatiti masa muscular,

functia cardiopulmonara si calitatea generala a vietii acestor pacienti.
PARTEA SPECIALA

Capitolul 1. Obiective generale.

Teza aceasta a fost organizatd meticulos in trei sectiuni interconectate, cu scopul de a genera

perspective mai cuprinzatoare si semnificative in acest domeniu.
Principalele obiective ale acestei cercetari sunt urmatoarele:

Tn primul rand, ne-am propus si evaluim si si comparam eficienta diferitelor metode de evaluare
nutritionald in identificarea pacientilor cirotici malnutriti, pentru a Tmbunatati acuratetea si eficienta

screening-ului nutritional pentru acest grup vulnerabil.



In a doua faza a cercetérii noastre, ne-am straduit sa analizim aportul alimentar al persoanelor cu
ciroza hepatica pentru a identifica zonele 1n care ajustarile dietetice ar putea Tmbunatati sanatatea generala

si bunastarea acestor pacienti.

In cele din urma, atentia noastra s-a mutat citre investigarea prevalentei sarcopeniei la pacientii cu

ciroza hepatica si explorarea legaturii potentiale dintre sarcopenie si o incidentd mai mare a complicatiilor.
Capitolul 2. Metodologia de cercetare

Actualul proiect de cercetare este un studiu prospectiv, observational si multidisciplinar care
implicd 201 de participanti cu varste cuprinse intre 19 si 80 de ani, cu o varstd medie de 61,6 + 9,4 ani.
Dintre participanti, 127 (63%) au fost barbati si 74 (36%) au fost femei. Studiul s-a desfasurat in perioada
ianuarie 2018 — decembrie 2020, aderand la standardele etice conturate in Declaratia de la Helsinki din
1975 (revizuita in 2008) si cu aprobarea comitetului de etica al Universitatii de Medicina si Farmacie Victor
Babes Timisoara. De asemenea, studiul a fost realizat in colaborare cu Spitalul Clinic Judetean de Urgenta

,»Pius Brinzeu” Timisoara, iar toti participantii si-au dat consimtdmantul informat.

Criteriile de includere au fost: adulti cu varsta > 18 ani, constienti, cooperanti, care si-au dat
acordul verbal si scris pentru includerea in studiu; ciroza hepatica diagnosticatd anterior; disponibilitatea

unei metode standard de referinta de diagnostic, si anume tomografia computerizata cu contrast.

Criteriile de excludere au variat usor intre cele trei studii. In primul si al doilea studiu, au fost
exclusi pacientii cu encefalopatie hepaticd, tuberculoza, sindrom hepatorenal, insuficientd pancreatica,
virusul imunodeficientei umane coexistente, insuficientd renala cronica, boald inflamatorie intestinala,
septicemie, alimentatie enterala si afectiuni maligne. In al treilea studiu, au fost exclusi pacientii cu factori
care influenteaza independent sarcopenia, cum ar fi virusul imunodeficientei umane, insuficienta cardiaca
congestiva, tuberculoza, insuficienta renald cronica, boala pulmonara obstructivd, boala inflamatorie a

intestinului, tulburarile neuromusculare si afectiunile maligne, altele decat carcinomul hepatocelular.

Toti participantii la studiu au fost supusi unei evaluari amanuntite a dietei folosind metoda de
reamintire a dietei de 24 de ore realizata de un dietetician cu experienta. Am folosit diverse masuratori si
instrumente de screening nutritional, cum ar fi: evaluarea globald subiectivd, Royal Free Hospital-
Nutritional Prioritizing tool, precum si masuratori antropometrice: masurarea grosimii pliului cutanat,
circumferinta totala a bratului precum si circumferinta muschilor bratului, forta musculara folosind un
dinamometru manual si indicele de masa corporala, pentru evaluarea starii nutritionale a pacientilor. in
plus, indicele muschilor scheletici( masa musculara la nivelul vertebrei L3) a fost evaluat folosind CT-ul

abdominal.



Analiza statistica a fost efectuatd utilizand software-ul MedCalc conceput pentru sistemul de

operare Windows (versiunea 19.3.1, dezvoltatd in Ostend, Belgia).
Capitolul 3. Rezultate

* O analiza comparativa a diferitelor instrumente de evaluare nutritionald pentru a detecta

malnutritia si sarcopenia in randul pacientilor cu ciroza.

Primul nostru studiu a implicat 156 de pacienti cu ciroza hepaticd, cu varsta medie de 61,8 + 8,7
ani, 61,5% fiind barbati. Cauzele cirozei hepatice au fost urmatoarele: ciroza alcoolica (57,1%), ciroza cu
virusul hepatitei C (VHC) (25,6%), ciroza cu virusul hepatitei B (VHB) (11,5%) si alte tipuri de ciroza
(5,8%). Pe baza clasificarii Child-Pugh, 21,8% dintre pacienti erau in clasa A, 39,1% erau 1n clasa B si

39,1% erau in clasa C.

In studiul nostru, am constatat cid 60,2% din cohorta totald a avut malnutritie/sarcopenie, cu o
prevalentd mai mare in grupul decompensat la 70,4%. Obezitatea sarcopenica a fost gasitd la 31,7% din
cohortd. Ne-am propus sa evaludm diferite metode de evaluare nutritionala pentru a identifica in mod
eficient malnutritia. Descoperirile noastre au aratat ca toate metodele examinate au fost strans corelate cu
malnutritia si sarcopenia, cu RFH-NPT, HGS, MUAC, MUMC si SGA prezentand cea mai puternica
corelatie. Cand am comparat aceste metode cu metoda noastra de referinta (SMI evaluat prin CT combinat
cu HGS), RFH-NPT, MUAC si MUMC au fost cele mai eficiente, cu AUROC de 0,86, 0,81 si, respectiv,
0,79. Prin combinarea RFH-NPT cu MUAC sau MUMC am descoperit un instrument de diagnosticare al
acestor complicatii, extrem de precis. De asemenea, am gasit un corelatie importanta intre SMI + HGS si
RFH-NPT ( kappa de 0,62) si intre SMI + HGS si numai HGS (kappa de 0,55).

* Corelatia dintre obiceiurile alimentare §i sarcopenie la pacientii diagnosticati cu ciroza

hepatica.

Al doilea studiu a analizat date de la 201 pacienti cu o varstad medie de 61,6 ani. Pacientii au fost
clasificati pe baza sistemului Child-Pugh: 20,4% 1in clasa A, 40,7% in clasa B si 38,9% in clasa C.
Majoritatea aveau ciroza alcoolica (55,2%), urmata de ciroza cu virusul hepatitei C (VHC) (27,3%), ciroza
cu virusul hepatitei B (VHB) (12,9%) si alte etiologii (4,6%). 57,2% dintre pacienti au avut un scor ALBI
de gradul 3.

Conform criteriilor EWGSOP2, 57,2% in grupul nostru prevalenta sarcopenia a fost de 97% in
grupul decompensat si 3% in grupul compensat. in plus, 47,8% au avut un IMC > 25, darm dintre acestia

doar 25,4% au fost diagnosticati ca avand obezitate sarcopenica.



Am clasificat cohorta de pacienti Tn trei grupuri astfel: pacienti cu obezitate sarcopenica, cu
sarcopenie si fara sarcopenie. Am observat cd grupul non-sarcopenic a avut un aport mai mare de lactate,
in timp ce grupurile sarcopenice au avut un consum mai mic de carne si peste. Cele trei grupuri au consumat
constant 2-3 portii de fructe pe zi, dar grupul cu obezitate sarcopenica a avut un aport mai mic de legume.
Consumul de dulciuri a fost cel mai mare in grupul pacientilor obezi cu sarcopenie, avand o diferenta

semnificativa statistic fata de celelalte grupuri (p < 0,001).

Au fost stranse date privind modelele alimentare ale pacientilor, activitatea fizica si consumul de
alcool. S-a observat ca grupul non-sarcopenic ai avut cu o frecventd mai mare cate o gustare noaptea tarziu
si o rata de exercitii regulate de 30,4%, in contrast cu intervalul de 2-6% observat la grupurile sarcopenice.
Tn plus, consumul de alcool a fost predominant in randul grupurilor sarcopenice, 60-70% dintre indivizi

recunoscand consumul de alcool.

In cercetarea noastri, am descoperit ci un aport minim de lactate se coreleaza cu o crestere de 20
de ori a probabilitatii de a dezvolta sarcopenie. De asemenea, consumul de alcool este asociat cu o crestere
de zece ori a riscului, in timp ce consumul insuficient de legume prezinta o crestere de trei ori. Pe de alta

parte, consumul de cantitati mari de carne pare sa aiba un efect protector.

In plus, in grupul de pacienti cu obezitate sarcopenica, am constatat ci aportul scazut de produse
lactate a crescut riscul de a dezvolta sarcopenie de 7,8 ori. Consumul de alcool, aportul scazut de legume si
consumul mare de dulciuri au crescut, de asemenea, riscul. Cu toate acestea, consumul mare de carne a avut

un efect protector si la acest grup.

Am analizat ratele mortalitatii pacientilor in functie de starea nutritionala la 6 si 12 luni. Pacientii
cu sarcopenie au avut rate de mortalitate mai mari decat cei cu obezitate sarcopenica. La 6 luni, la pacientii
cu sarcopenie rata de mortalitate a fost de 26,31%, in timp cela cei cu obezitate sarcopenica a fost 7,46%.
La 12 luni, sarcopenia avea o ratd a mortalitatii de 46,26%, in timp ce obezitatea sarcopenica avea 19,9%.
Astfel, pacientii cu ciroza si sarcopenie au sanse de 11,5 ori mai mari de a muri la 6 luni si de 9,8 ori mai

multe sanse la 12 luni, comparativ cu pacientii non-sarcopenici.

« Efectele sarcopeniei asupra supravietuirii si a manifestarilor clinice la pacientii cu ciroza

hepatica.

In ultimul studiu am analizat 201 pacienti cu varsta medie de 61,65 + 9,49 ani. Majoritatea erau
barbati (63,2%). Majoritatea au avut ciroza alcoolica (55,2%), urmatad de ciroza cu virusul hepatitei C
(VHC) (24,8%), ciroza cu virusul hepatitei B (VHB) (8,9%) si alte etiologii (10,9%). Folosind Clasificarea
Child-Pugh, 20,4% au fost clasificati ca clasa A, 40,8% ca clasa B si 38,81% ca clasa C.



Urmand criteriile EWGSOP2, prevalenta generala a sarcopeniei a fost de 57,2% in intreaga cohorta,
cu o valoare p semnificativa de <0,0001. In grupul decompensat, 67,5% au avut sarcopenie, comparativ cu
17,07% in grupul compensat. Prevalenta sarcopeniei nu a diferit semnificativ intre sexe, fiind afectati 76

de barbati si 39 de femei.

Studiul a comparat rezultatele clinice si ratele de supravietuire intre grupurile non-sarcopenice si
sarcopenice. S-au gasit diferente semnificative in cee ace priveste nivelul albuminei, scorul MELD, scorul
Child-Pugh. Pacientii cu sarcopenie au avut procente mai mari de sangerare gastrointestinald superioara si

infectii pulmonare.

Nivelurile scazute de albumind sau sodiu au fost asociate cu un risc crescut de sarcopenie
(p<0,0001), impreuna cu scor MELD mai mare, Scorul Child-Pugh, nivelul INR si durata zilelor de
spitalizare.

Factorii asociati cu sarcopenia includ encefalopatia hepatica, ascita, carcinomul hepatocelular,
infectia tractului urinar si peritonita spontand. Sarcopenia creste riscul de ascita de 3,78 ori, carcinomul

hepatocelular de 9,23 ori, infectia urinara de 4,83 ori si peritonita spontand de 2,49 ori.
Capitolul 4. Discutii.

* O analiza comparativa a diferitelor instrumente de evaluare nutritionala pentru a detecta

malnutritia si sarcopenia in riandul pacientilor cu ciroza.

in cohorta noastra, 60,2% dintre pacienti au fost diagnosticati cu sarcopenie folosind cut-off urile
propuse de EASL si criteriille EWGSOP 2. Aceasta prevalenta crescuta evidentiaza importanta screening-
ului pentru aceste complicatii la pacientii cu ciroza. Descoperirile noastre se aliniazd cu cele ale lui

Bunchorntavakul C si colab., care au raportat o prevalenta similara.

Am comparat eficacitatea a doud instrumente de screening nutritional, SGA si RFH-NPT, cu
metoda de referinta si am constatat cd SGA a avut o ratd de sensibilitate de 81,9%, dar o specificitate scazuta
de 61,2%. Am observat o concordanta moderata intre identificarea sarcopeniei folosind SMI + HGS si
SGA. Dealtfel, mai multe studii au aratat ca SGA poate subestima aparitia sarcopeniei in comparatie cu alte

metode de evaluare nutritionala.

Tn o cercetare recenta care a implicat 315 pacienti cu ciroza, la care sarcopenia a fost identificata
folosind indicele muschilor scheletici dar si evaluarea globala subiectiva, Constatarile au relevat o lipsa de

consens intre cele doua evaludri, in special in cazul pacientilor supraponderali sau obezi. S-a obervat o



corelatie intre sarcopenie si mortalitate in cadrul acelui studiu, Tnsa nu si in cazul Evaluarii Subiective
Globale.

Instrumentul de screening RFH-NPT, adaptat pentru pacientii cu boald hepatica avansatd, a
demonstrat o concordanta importanta cu metoda de referintd, cu o valoare k de 0,62 si o valoare p sub
0,0001, impreuna cu o performantd de diagnostic superioara (AUROC de 0,86 si valoare p sub 0,0001).
Aceste constatdri confirma aprobarea sa ca instrument de screening de incredere pentru malnutritie in
ciroza. Promptitudinea si capacitatea sa de a evalua individual pacientii cu supraincarcare de volum fi
sporesc si mai mult utilitatea. Tntr-un studiu pe 148 de pacienti, RFH-NPT a fost identificat ca un predictor
independent al deteriorarii clinice si al supravietuirii fard transplant. Un alt studiu al lui Georgiou et al. a
constatat ca RFH-NPT si LDUST au fost singurele instrumente de screening fiabile pentru detectarea

malnutritiei la pacientii cu ciroza.
In al doilea rand, am evaluat eficienta masuratorilor antropometrice fata de metoda de referinta.

Cercetarile noastre aratd cd IMC si IMC uscat nu sunt eficiente in identificarea cu precizie a
pacientilor malnutriti. Doar 2,5% din pacientii din cohorta au fost diagnosticati ca malnutriti folosind IMC
si 8,3% folosind IMC uscat, semnificativ mai mic decat rata reald de 60,2%. Rezultate similare au fost
obtinute Intr-un studiu mai recent al lui Nunes si colab., care au raportat ca 8% erau subnutriti conform
IMC. Tn ciuda acestui fapt, IMC poate fi in continuare un instrument valoros in screening-ul malnutritiei,

asa cum recomanda algoritmul EASL.

De asemenea, am folosit MUAC si MUMC pentru a evalua malnutritia la pacienti. 48%
dintre pacienti au fost decelati ca fiind malnutriti conform MUAC si 34,6% conform MUMC. Ambele
metode au avut o valoare predictiva puternicd in comparatie cu SMI + HGS. Tandon si colab. au obtinut si

ei rezultate similare.

Studiul nostru a constatat deasemenea ca TSF a avut o putere de prognostic mai mica decat MUMC
pentru mortalitatea in randul pacientilor cu ciroza. Comparativ cu SMI + HGS, TSF a avut o performanta
diagnostica scazuta cu un AUROC de 0,63 si acord slab k = 0,20, p < 0,0001. Potrivit lui Alberino F et al.,
TSF poate fi insa de ajutor in prezicerea ratei mortalitatii in randul pacientilor cu ciroza, desi puterea sa de

prognostic este relativ mai mica decat cea a MUMC.

Intr-un studiu pe 69 de pacienti cu ciroza, cercetitorii au descoperit ci MAMC si forta musculara
(HGS) au fost cei mai fiabili predictori ai epuizarii masei celulare corporale (BCM). MAMC sub 23 de

centimetri si forta musculara sub 30 de kilograme au aratat o sensibilitate ridicata si o valoare predictiva



negativa. Alti indicatori precum evaluarea globala subiectiva si factorii biochimici au aratat o corelatie slaba

cu BCM, similar cu constatarile noastre.

Functia contractila a muschiului scheletic la nivelul mainii(Hand Grip Strength) a fost evaluata
folosind dinamometrul si a identificat 62,8% dintre pacienti ca fiind malnutriti. HGS a aratat rezultate bune
cu o valoare k de 0,55, p < 0,0001 si o valoare predictiva cu un AUROC de 0,78, p < 0,0001. In plus,
studiile lui Tapper si colab. si altii, au gasit, de asemenea, corelatii puternice intre HGS si masuratorile

muschilor scheleticiprin CT.

Conform unei meta-analize recente [153], masuratorile circumferintei musculare la mijlocul
bratului (MAMC) si a grosimii pliului cutanat al tricepsului (TSF) prezic eficient mortalitatea nainte de
transplant. S-a observat, ca bazarea exclusiv pe IMC pentru a prezice rezultatele la pacientii cu ciroza poate
sd nu fie de incredere, deoarece nu reuseste sa faca diferenta intre compartimentele musculare si adipoase

si nu tine cont de retentia de lichide.

Am imbunatatit detectarea sarcopeniei utilizdind modelul RFH-NPT cu MUAC sau MUMC,
producand rezultate precise cu un AUROC de 0,89 si o valoare p < 0,0001. Utilizarea RFH-NPT si MUAC
este mai rapidd si mai convenabila pentru urmarirea pacientului decat bazarea pe MUMC, care necesita

masurarea atat a MUAC, cat si a TSF.

Studiul a comparat diferite metode si a gasit mai multi factori asociati cu malnutritia/sarcopenia,
inclusiv varsta, scorul Child-Pugh (in special clasa C), valorile scazute ale albuminei, deficitul de vitamina
D, sexul masculin si etiologia alcoolica. Cercetarile anterioare indica faptul ca persoanele cu boala hepatica
alcoolica au mai multe sanse de a avea un aport nutritional insuficient in comparatie cu cei cu alte cauze de
ciroza. In plus, pacientii cu clasa Child-Pugh B sau C prezinti un risc mai mare de a dezvolta
malnutritie/sarcopenie. In studiul nostru, majoritatea pacientilor au fost clasificati ca Child-Pugh B si C, iar
abuzul de alcool a fost cea mai frecventd cauza de ciroza in cohorta noastra (57%), ceea ce poate explica

prevalenta ridicatd a malnutritiei/sarcopeniei.

Pacientii de sex masculin cu ciroza au aratat o prevalentd mai mare a sarcopeniei, in concordanta
cu un studiu anterior al lui Fozouni L. si colab., unde raportul dintre barbati si femei cu sarcopenie a fost

de 2:1, similar cu constatarile noastre.

Prevalenta crescanda a cirozei asociate cu steatohepatita nonalcoolicd a condus la o crestere a
obezititii in rAndul pacientilor cu ciroza. In plus, s-a constatat ci obezitatea sarcopenici are o prevalenti
ridicatd de 31,7% in studiul nostru, in concordanta cu intervalul de 20% pana la 35% raportat intr-0 revizuire

a lui Eslamparast T. si colab.



Studiul a avut limitari, cum ar fi lipsa de urmarire pe termen lung, o cohorta cu un singur centru si
omogenitatea cohortei. Cu toate acestea, a avut o contributie notabild la intelegerea malnutritiei si
sarcopeniei la pacientii cu ciroza, oferind informatii valoroase pentru evaluarea nutritionala, in special in

Romania.

* Corelatia dintre obiceiurile alimentare si sarcopenie la pacientii diagnosticati cu ciroza

hepatica.

In studiul nostru, am evaluat aportul energetic si proteic al pacientilor cu cirozi. Am constatat c
aportul mediu de energie al pacientilor diagnosticati cu sarcopenie a fost mai mic decat cantitatea
recomandati. In plus, aportul de proteine a fost deosebit de scizut in cohorta cu obezitate sarcopenici si
sarcopenicd in comparatie cu recomandarile ghidurilor. Aceste constatéri sunt in concordanta cu studiul
Kirrhos, care a descoperit, de asemenea, ca pacientii cu ciroza nu au atins nivelurile sugerate de aport de

energie si proteine.

Toate cele trei grupuri au avut un aport moderat de carbohidrati, cuprinzand 48-57% din consumul
lor de energie. Aportul lor de zahar a fost mare, depasind 22% din aportul total de energie, In special in
grupul de obezitate sarcopenicd. Grupul de obezitate sarcopenica a avut cel mai mare aport mediu de lipide
de 43,43 + 8,03%, ceea ce, combinat cu consumul mare de carbohidrati simpli, poate contribui la cresterea
grasimii corporale si la 0 masa musculara scazutd. Rezultatele noastre se aliniaza cu cele ale lui Buscail et
al. studiul, care a raportat un aport mediu de carbohidrati de 44-47% din aportul total de energie si un aport

de zahar de peste 20% din consumul total de energie.

Am descoperit deasemenea ca pacientii cu sarcopenie au avut un consum redus de cereale
nerafinate, leguminoase, fructe si legume, pasari de curte si peste, dar au consumat niveluri ridicate de carne

rosie si zaharuri, in concordanta cu studiul Kirrhos .

Aportul alimentar in cee ace priveste numarul meselor si gustarilor a fost similar in toate cele trei
grupuri, dar numarul de episoade de alimentatie raportate nu a indeplinit intervalul recomandat de 4-6
mese/gustari pe zi, asa cum sugereazd ESPEN. Gustarea noaptea tarziu nu a fost obisnuita, doar 6,96% si,
respectiv, 11,8% dintre pacientii cu obezitate sarcopenica si, respectiv, au raportat ca au avut una. Aceasta
constatare se aliniaza cu un studiu efectuat pe pacientii cu ciroza care asteapta transplantul de ficat. O meta-
analiza din 2019 realizata de C-J Chen a indicat cd o gustare noaptea tarziu poate Imbunétiti rezerva functiei

hepatice pentru pacientii cu ciroza hepatica.

Grupul nostru a prezentat o rata ridicatd de comportament sedentar si o incidentd semnificativa a

consumului de alcool in special in randul pacientilor sarcopenici.



La pacientii cu sarcopenie s-a constatat ca un consum scazut de lactate creste riscul de douazeci de
ori de a dezvolta aceasta complicatie. Consumul de alcool creste riscul de zece ori, iar consumul scazut de

legume creste riscul de trei ori. Consumul mare de carne are insa un efect protector.

La pacientii cu obezitate sarcopenica, consumul scazut de lactate creste riscul de 7,8 ori, consumul
de alcool de 3,8 ori, consumul scazut de legume de 5,2 ori si consumul mare de dulciuri de 7,5 ori.

Consumul mare de carne are un efect protector si in acest caz.

Un studiu recent a aratat, de asemenea, o legatura intre prevalenta mai scazutd a sarcopeniei si

consumul mai mare de carne, peste, oud, legume si aportul general de alimente.

Am observat ca pacientii cirotici cu sarcopenie au un prognostic mai prost decat pacientii fara
sarcopenie, indiferent de greutatea corporald totala sau IMC. Acest lucru a fost confirmat 1n studiile care
au ardtat rate mai mari de mortalitate la pacientii cu sarcopenie sau obezitate sarcopenicd comparativ cu

pacientii nonsarcopenici.

Metoda de reamintire de 24 de ore din acest studiu poate avea limitari in amintirea cu precizie a
detaliilor despre alimente din ziua precedentd. Am abordat acest lucru prin excluderea pacientilor cu
encefalopatie hepatica si prin interviuri cu un dietetician profesionist. In plus, absenta masurarii consumului

de energie in repaus prezintd provocari in evaluarea cerintelor zilnice de energie.

* Efectele sarcopeniei asupra supravietuirii si a manifestarilor clinice la pacientii cu ciroza

hepatica.

La 57,2% dintre pacientii din grupul nostru, sarcopenia a fost identificatd folosind criteriile
EWGSOP?2 si limitele EASL/AASLD. Datorita faptului cd majoritatea pacientilor nostri sunt Child Pugh
B si C, iar cea mai frecventd cauza fiind abuzul de alcool (55,2%), prevalenta crescutd a sarcopeniei in

grupul nostru poate fi justificatd. Descoperiri similare au fost raportate in literatura.

Studiul nostru nu a gasit nicio diferentd semnificativa statistic in aparitia sarcopeniei intre indivizii
de sex masculin si feminin cu ciroza. Cu toate acestea, pacientii cu ciroza sarcopenica au avut rate mai mari
de mortalitate la sase luni si un an in comparatie cu pacientii cirotici non-sarcopenici. In plus, pacientii cu

sarcopenie au avut o durata mai lunga de spitalizare si rate mai mari de readmisie la 30 de zile.

Prezenta varicelor esofagiene, ascita, encefalopatia hepatica si sindromul hepatorenal au fost strans
corelate cu sarcopenia, conform studiului nostru. Sarcopenia creste riscul de a dezvolta ascita si carcinom
hepatocelular la pacientii cu cirozd. De asemenea, creste riscul de infectii ale tractului urinar si peritonita

bacteriand spontana. Aceste constatari sunt in concordanta cu cercetarile anterioare.



Studiul nostru are limitari. S-a desfasurat intr-un singur centru, asa cd este necesar un studiu
multicentric mai amplu. Valorile limita pentru sarcopenie au fost derivate dintr-un esantion diferit de

populatie, iar lipsa omogenitatii cohortei ar putea fi, de asemenea, considerata o limitare.
Contributii personale si perspective de cercetare

Studiul contribuie la cercetarea interdisciplinara in hepatologie, medicind interna si boli metabolice,
oferind noi perspective si metode inovatoare. De asemenea, pune in lumina obiceiurile alimentare in randul
pacientilor cu ciroza, subliniind prevalenta malnutritiei si a sarcopeniei. Cercetarea identifica sarcopenia ca
un factor crucial in prezicerea prognosticelor negative la acesti pacienti si sugereaza necesitatea unor
evaluari standardizate pentru malnutritie si sarcopenie la pacientii cu ciroza. Propunerile viitoare de
cercetare includ extinderea grupului de pacienti, evaluari regulate si dezvoltarea de tratamente si strategii
care vizeaza fragilitatea, malnutritia si sarcopenia. Studiul recunoaste limitarile contextuale si subliniaza

concluziile puternice trase din dovezile empirice.
Concluzii

- Malnutritia si sarcopenia sunt predominante la pacientii cu ciroza hepatica, ceea ce duce la

prognostice mai proaste.
- Sarcopenia este legatd de diverse complicatii ale cirozei si are ocorelatie semnificativa cu HCC.

- Evaluarea regulata si interventia timpurie pentru malnutritie sunt cruciale pentru pacientii cu

ciroza.

- algoritmul propus de noi poate ajuta la detectarea precoce si gestionarea sarcopeniei/malnutritiei

in practica clinica.

- In timp ce imagistica CT este cea mai precisa metoda de diagnosticare, un model alternativ mai

simplu care utilizeazd RFH-NPT si MUAC a demonstrat o acuratete excelenta.
- Alimentatia inadecvatd influenteazd semnificativ dezvoltarea sarcopeniei.

- Obiceiurile alimentare difera semnificativ in functie de stadiile clinice, cu un aport mai scazut de

energie si proteine la pacientii afectati.
- Pacientii cu ciroza hepatica alcoolicd sunt mai predispusi la o alimentatie inadecvata.

- Incidenta malnutritiei si a sarcopeniei tinde sa creasca in stadiile avansate ale bolii hepatice.



- Excesul de greutate si obezitatea sunt predominante in randul pacientilor cu ciroza.



