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TROMBOCITOPENIA SEKONDARE Ni: CIRROZIN HEPATIKE

ADRIANA BABAMETO, BASHEIM RESULI, NEVILA TABAXU,
BAJRAM BEGA, LIRI HOXHA*

Summary
SECONDARY THROMBOCYTOPENIA IN LIVER CIRRHOSIS

Thrombocytopenia as a common finding in patients &ith liver cirrhosis, particularLy due to hypersplenism is found from
16% to 52% in different studies. OBJECTIVES: To examine the relationship betéeen platelet count and grade of the liver disease
using the CHILD —~ PUGH Criteria. To determine if an association could be established for thrombocytopenia and the splenic
enlargement. PATIENTS AND METHODS: The population studied included a total of 117 patients &ith thrombocytopenia and a
diagnosis of cirrhosis admitted to the gastroenterology from 1986 to 1994. To enter the study all the patients had to meet the
folloting requirements: platelet count gas lesser than 100.000/mm® and obtained out of acute bleeding episodes: exlussion of any
other possible hematological condition or  drug use to produce thrombocytopenia. CHILD —~ PUGH’s grade is used to asses
hepatocellular function in cirrhosis. :

We evaluated the splenic enlargement by physical and ultrasound examination, Te perform the statisticall analysis &e used
the Student Fischer’s Test. RESULTATS: In 66 cases (56.41%) of the total number of our patients the cause of liver disease 8ag
viral hepatitis, in 26 cases (22.22%) the cause &as alcoholism, 14 cases (11.96%) the both, viral hepatitis and alcoholism. Accord-
ing to CHILD-PUGH  classification 31 patients 8ere, A class, 53 ere B class and 33 gere C class. The mean platelet count éas
81380.65 + 11334.57/mm’, 72889.81 & 166647.33/mm* and 64057.88 + 18790.65/mm? respectively for the first, second and the
third group. The mean values of splenic enlargement by physical examination for the three groups &ere 7.74 +4.35cm, 6.40 £ 4.1
om and 7.24 £ 4.86cm ghile by ultrasound examination the splenic length &as respectively 15.5+ 2.8 cm, 19.4 £ 3.5 cm and 17.6x
3.7 cm. .

Generally the higher CHILD —-PUGH grade is associated &ith a lager platelet count (p=0.014, p=0.025, p=0.0001). Ee
havent seen any significant difference of the platelet count betéeen the alcoholic cirrhosis and viral ones (p>0.05). There &as no
correlation betéeen the platelet count and the splenic enlargement.

Anomalité e numrit t& trombociteve, sirukturés
dhe funksionit jané t& zakonshme né& 1€ gjitha format ¢
sémundjes s& mélcisd (1,2,3,4). Sipas burimeve t&
ndryshme trombocitopenia sekondare né t¢ sémurét me
cirrozé t& mélgiss 1€ cilét kané HTP dhe splenomegali
kongjestive luhatet nga 16% n& 52% (1,5,6). Shkagete
trombocitopenisé nga piképamja e mekanizmave
fiziopatiologjike mund & klasifikohen:

1.Shkatérrimi ose pérdorimi i rritur: 2. Prodhimi
inefektiv ose i ulur; 3. Sekuestrimi splenik i rritur; 4.
Diluimi; 5. Shkaget multifaktoriale (2.3.7). N& sémundjet
e mélgisé trombocitopenia é&shté rezultat i
hipersplenizmit i cili pérbén shkakun kryesor (6,7,8).
N& hipersplenizém trombocitet ulen né gjakun periferik,
pérveg pellgézimit splenik edhe pér shkak t& fagocitozgs
sé rritur si pasojé e hiperplazisé s& sistemit
retikuloendotelial. Megjithg numrin e ulur t8
trombociteve shpesh herd masa totale e trombociteve
éshté normale (7,9,10). Trombocitopenia mund t&
shogérohet me leukopeni dhe anemi, & jané rezultat i
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pellgézimit dhe sekuestrimit splenik (3,.4,11, 12).

Faktorg t& tjeré shkaktarg t& trombocitopenisé
jand: -hemodiloimi si rezultat i rritjes s& volumit
plazmatik, i lidhur ky mepraning e ascitit,
hypoproteineming etj. — splenomegalia veté mund t8
kontribuojé né& citopening me nj& mekanizém diluimi
(7,9,10).- alkooli, i cili ka njé efekt toksisk direkt mbi
megakariocitet dhe trombocitet periferike. — deficiti i
folateve (1,7,11).

Prodhimi i trombociteve mund t& démtohet edhe
si pasoj& e veprimit 1§ virusit mbi megakariocitet ose
trombocitet periferike. (11,13, 14).

Koagulimi intravaskular Iidiseminuar (KID)
&shté nj¢ tjetdr faktor shkaktar pér trombocitopening
periferike (4,11,15). Pérveg uljes s& numrit t&
trombociteve né sémundjet kronike témélgisé jand
pérshkruar démtime cilésore dhe disfunksion i tyre, por
kéto jo né t& gjitha rastet. Shumé autoré shtrojné pyetjen
nése kéto anomali kané ndonjé sinjifikancé klinike.
Problemi i trombocitopenisé sekondare né cirrozén
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hepatike rabetet ende problem i diskutueshém n& shumé
aspekte si pérsa i pérket ndikimit 08 dekursin klinik
ashtu edhe pérsa i pérket alternativave 18 mjekimit t8
sémundjes bazé (1,7,16,17).

Qéllimi

Né kétépunim kemi dashur t& vleréso-jmé
korelacionin n& mes shkallés s& trombocitopenisé dhe
asaj t& démtimit hepatik duke béré vlerésimin e stadit
klinik t& k&tij t& fundit sipas kritereve t& CHILD - PUGH
. Té vierésojmé lidhjen né mes t& numrit t& trombociteve
dhe pérmasave t8 lienit. ‘

Materiali dhe metoda

N& katé punim u pérfshing 117 pacienté me tro-
mbocitopeni dhe t8 diagnositikuar pér cirrozs t& mélgisé,
t& hospitalizuar n& repartin e hepatologjisé gjaté
periudhés 1986-1994. Té gjithé pacientst q& v morén né
studim u konsideruan me trombocitopeni kur numri i
trombociteve rezultoi nén 100.000/mm?, ekzaminim ky
ikryer jashtg cdo episodi akut t8 hemomagjis€. Gjithashiu
u pérjashtua ¢do lloj patologjie hematologjike si dhe
rastet ¢ pérdorimit t& medikamenteve qé mund t&
shkaktojné trombocitopeni. Mosha e t&8 sémuréve t&
marré ng studim varionte nga 17 deri né 84 vjeg me njé
mesatare prej 46.30 & 15.7 vjet. Pérsaipérket seksit 80
ose 68.37% 18 numrit t& pérgjithshém e pérbénin
meshkujt, ndérsa 37 (31.63%) e pérbénin femrat.
Diagnoza e cirrozés tek pacientét tané u vendos me
anamnezé, ckzaminimin objektiv dhe ecuring Klinike,
ekzaminimet laboratorike dhe ato instrumentale si:
laparoskopia né 65 raste (55.5%), ekzaminimi
ultrasonografik né 56 raste (47.86%), biopsia hepatike
né 3 raste (4.27%), shintigrafia e mélgis€ né 6 raste
(5.12%) fibrogastroskopia n& 72 raste (61.54%).
Gjithashtn u kryen mielograma né 9 raste (7.69%) si
dhe ekzaminimi me Cr radioaktiv ng 7 raste (5.98%).

Pérsa 1 pérket natyrés etiologjike 18 cirrozés u
vure se né pjesén mé 16 madhe 66 rasie (56.41%) ishin
cirroza me etiologji virale, 26 raste (22,22%) ishin
cirroza me natyré alkoolike, né 14 raste (11.96%) u
gjetén 1€ dy faktorét etiologjiké si virusi 1 hepatitit B
(HBV) ashtu dhe atkooli, 8 raste (6.83%) me natyrs
kriptogjene, 2 raste (1.7%) ishin cirroza tip Wilson dhe
1 rast (0.085%) C.B.S. N& t& gjitha rastet e pérfshira né
studimin tong, si¢ u pérshkrua numri i trombociteve ishte
nén 100.000/mm>. Pér vierdsimin e stadit klinik &
cirrozés u morén si bazé kriteret e Child-Pugh,
(bilirubinemia, niveli I protrombinés, albuminemia,
prania ose jo e ascitit si dhe sasia e tij, prania dhe grada
¢ encefalopatisé hepatike). Késhtu g8 vlergsimi i
shkallés s& trombocitopenisé né & sémurét me cirrozé
t& mélcisé u bé sipas kétyre grupeve: Grupi A me 5- 6
piké, Grupi B me 7 — 9 piké si dhe Grupi C me 10 - 15
piké. Pér & vierésuar zmadhimin e shpretkés u bazuam
né ekzaminimin objektiv gi dhe né até ultrasonografik,
Pér t8 krahasuar shkallén e trombocitopenisé ng varési
t& stadit klinik t& d&mtimit hepatik, nga ana statistikore
u pérdor testi i Fischer — Studentit.

Rezultatet

Sipas vlerésimit 18 shkallés s& démtimit hepatik,
né bazé 18 kritereve té Child — Pugh, t8 sémurét tang u
ndané né tre grupe. N& grupin A bénin pjes& 31 t& sémurg
(26.49%), n& grupin B 53 18 s&murd (45.29%) dhe n&
grupin C bénin pjesé 33 t& sémur (28.20%). Sig
shikohet edhe nga tabela Nr.1 mesatarja e numrit t&
trombociteve vien duke u ulur progiesivisht nga gropi
A n8 grupin C duke gen& respektivisht 81380.65 +
11334.57/mm?, 72889 + 166647.33 dhe 64057.88 &
18790.65/mm® pér grupet A, B, C. Si kufi maksimal
pér numrin ¢ frombociteve u gjet shifra 99 200/mm®. N&
104 raste nga 117 & sémuré ose 88.88% u pa g8 numri
i trombociteve luhatej midis 50 000 — 100 000/mm?’,
ndérsa ng 13 raste ose 11.12% numri i trombociteve u
giet nén 50 000/mm?, Ndérsa nga krahasimi i shkallés
sé trombocitopenisé pér t& tre grupet e pacientéve
rezulton se viera e p-sé pér grupin A dhe B &shté 0.014,
pér grupin A dhe C p=0.0001 si dhe pér grupin B dhe
Cvleraep=0.025.

Pérsa i pérket etiologjisé format virale (&
cirrozave pérbsjng 56.41% ndérsa format alkoolike
22.22%. Mesataria e numrit t& trombociteve e llogaritur
né varési t& natyrés etiologjike t¢ cirrozés #shig
pérkaisisht pér format virale 70811.36 + 17885.25/mm®
si edhe p8r format alkoolike 70799.23 & 17987.91/mm°.

: Duke krahasuar k&to mesatare u pa s¢ nuk kishte
- ndryshim sinjifikativ (p > 0.05).

Pérsa i pérket splenomegalisé, lieni u palpua né
hark né 2 raste (1.71%) mé& pak se 5 cm nén harkun
brinjor, n& 29 raste (24.79%) dhe mé i madh se 5 cm
nén harkun brinjor, n& 71 raste (60.68%). N¢ 15 raste
ose 12.82% lieni nuk palpohej pér dy arésye: a) nuk
kishte splenomegali dhe kjo n& pacientét e grupit A, b)
pér shkak t8 sasisé sé madhe & likidit ascitik, Kufiri
maksimal i pérmasave 18 lienit arrinte né 22 cm., Pérsa i
pérket zmadhimit mesatar t& lienit nén harkun brinjor
pér grupin ¢ 1 ishte 7.74 + 4.35 cr, pér grupin ¢ I1 6.40
+4.1 om dhe grupin e 111 7.24 + 4.86cm, me njé mesatare
totale 7.0 + 4.43 cm. Vlerat mesatare t& diametrit 18
lienit t& pércaktuara me ané t& ekzaminimit
ultrasonografik ishin pérkatésisht: 15.5 + 2.8 cm, 19.4
+ 3.5 cm dhe 17.6 £ 3.7 cm pér gropet A, B.dhe C.
Trombocitopenia u gjet si e vetme né 9 raste (5.08%), e
shogémar me leukopeni né 37 raste (31.62%) e
shogqéruar me anemi né& 18 raste (15.38%) dhe
pancitopenia u vu re né 53 raste (45.29%). N& 78 raste
(66.65%) cirroza ishte ¢ fazés ascitike, ndérsa né 39 -
raste (33.33%) e fazés jo ascitike. Fibrogastroskopia u
realizua né 72 raste (61.54%) & pacientéve tané dhe
rezultoi: negative né 23 raste (31.44%), varige t& gradés
s& paré né 9 raste (12.5%), t& gradés s€ dyté né 27 raste
(37.5%)_ dhe t& gradés sé treté né 13 raste (18.05%).
Tek t& sémurét tané u pané diateza hemorragjike ng 15
raste (12.82%), epistaksis né 34 raste (29.6%),
gingivorragjia né 15 raste (12.82%), hematoma né
vendin ¢ manipulimeve né 12 raste (10.25%),
metrorragjia né 3 raste (8.1%) e Hogaritur kjo e fundit
pér 37 pacients t8 seksit femé&r, Rektorragjia u pa né 5
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raste (4.27%), hematemeza né 33 raste (28.21%) dhe
melena né 29 raste (24.75%).

Diskutim

Thuhet se mélgia 8shté njé dritare népérmjet s&
cilés mund t& shikosh shumé# prej funksioneve t&
organizmit, késhtu gg t& dish e t& kuptosh shumé mbi
méleing do t& thotd t6 dish- e t& kuptosh shumd mbi
fiziologjing dhe patologjité sistemike. Klinicistét 1€
ndodhur pérballg njé pacienti me insuficiencé hepatike
e kuptojné shumé mé miré ndikimin e thellé q& ka ky
fakt katastrofik mbi funksionet e tjera t& organizmit
(6.11). Sémundjet e mélgisé shpesh shogérohen e
pakésim t8 hemopoezés, pasojé e pérbashkeét kjo qofts
¢ ndikimeve metabolike né pjekuring e elementeve &
formuara, fagocitozés sé gelizave t& gjakut né shpretké,
pasojé kjo e HTP dhe splenomegalisé kongjestive (6.18),
Shkaku kryesor i rombocitopenisé né sémundjet kronike
t& mélgisé e veganérisht né stadete avancuara si cirroza
hepatike me HTP ésht hipersplenmizimi (19.20). Duke
krahasuar shkallén e trombocitopenisé me stadin e
démtimit hepatik t& vlergsuar sipas kritereve t& Child
—Pugh, vérehet sikurse shikohet edhe n& tabelén Nr. 1
se midis t& tre grupeve ka nj& ndryshim sinjifikativ.
Késhtu pér grupin A dhe B p=0.014, pér grupin B dhe C

p=0.025 dhe pér grupin A dhe Cp=0.0001. Pra shohim

se shkalla e trombocitopenisé pérkon me até t& démtimit
t& mélcisé dhe konkretisht krahasimi statistikor shkon
me njé sinjifikancé né rritje (p=0.014 dhe p=0.0001).
Ndérsa né njé punim & njé autori italian nuk &shte gjetur
korelacion midis stadit t& démtimit hepatik dhe
hipersplenizmit (19). Kjo shpjegohet s& pari me faktin
se né punimin tong jemi bazuar né kriteret e modifikuara
t& Child — Pugh si edhe né fakiin q¢ leukocitet, dhe mé
tepér akoma eritrocitet, jang elemente t& gjakot t& cilat
i nénshtrohen mé lehtésisht ndikimit & faktoréve &
ndryshém. N& tabelén Nr.1 véme re se nurmri mesatar i
trombociteve vien duke u ulur progresivisht nga grupi
A n# grupin C. Po késhtu edhe kufiri minimal i purmrit
t& trombociteve vjen duke u ulur progresivisht sipas
grupeve duke géné pérkatésisht 53 690/mm?®, 35 000/
mm® dhe 25 280/mm’ pér grupet A, B dhe C. Kufiri
maksimal i trombociteve &shté 99 200/m’. Pérsai pérket
numrit t& rasteve me trombocite 50 000 deri n& 100 000/
mm? , & pérb&iné pjesén mé & madhe (88.88%) t&
kontigjentit t& pacientéve tang, & dhénat tona pérkojné
me t& dhénat ¢ autordve 1§ tjeré.

Né disa prej kétyre punimeve vihet n¢ dukje se
me gjithé numrin e ulur & trombociteve periferike masa
totale ¢ trombociteve mbetet normale (2.7,9,10,11).
Autoré 18 tjers kané gjetur lidhje midis shkallés s&
hipertensionit portal (HTP), volumit splenik dhe
shkallés s& citopenisé (1,4,5). Gjithaahtu né studimin
toné trombocitet nén - 50 000/mm’® v vung re vetém né
pacientét e grupeve B dhe C, ndérsa né pacientdt ¢
grupit A té gjitha rastet ishin me trombocite mbi 50
000/mm?®. Pér sa i pérket moshés s& pacientéve tané né
té tre grupet nuk vihen re ndryshime t€ réndésishme
dhe pérkatésisht pér grupet A, B dhe C moshat mesatare
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jané : 44.19 £ 14.39: 40.49 £ 16.93 dhe 47.69 £ 15.74.
Po késhtu nuk vérehen edhe né shpérndarjen sipas seksit
brenda & tre grupeve, ndérsa né total predominojné
meshkujt, Sikurse u pérmend tek materiali dhe metoda
pjesén mé t& madhe t8 rasteve e pérb&iné cirrozat me
natyré virale dhe mé pak ato alkoolike. Numri i atyre
me etiologji virale &shté mé i larté po t& marrim né
konsideraté edhe rastet me etiologji t8 dyfisht® si edhe
probabilitetin & larté g8 kang cirrozat me natyré
kriptogjene pér t& qéné virale pér shkak t& pamundésive
laboratorike pér t& diagnostikuar njé infeksion nga virusi
C. Sig e dimg lidhur me kété fazé, vendi yné #shts njé
vend endemik pér hepatitin viral dhe kjo ka béré g8
natyra virale t& jeté njé nga etiologjité mé t& shpeshta
dhe padyshim m& kryesorja pér citrozat hepatike. Kéto
t& dhéna pérkojné edhe me ato & autoréve t& tjeré qé e
kané gjetur sindromén e hipersplenizmit né shifra t¢
ndryshme 60% dhe né ndonjé burim literature deri né
87% pér cirrozat me etiologji virale dhe mé pak (disa
autoré deriné 33%) pér ato alkoolike (12,19). N& burime
t& tjera kjo shifér luhatet n& 52 — 55% pér ato virale dhe
11—~ 16% pér ato alkoolike. ,

Megjithaté n& punimin toné nuk u vu re asnjé
korrelacion midis shkallés sé trombocitopenisé dhe
natyrés etiologjike & cirroze. Duke krahasuar numrin
mesatar t& trombociteve pér format virale (70811.36 &
17835.25/mm?) dhe format alkoolike (70799.23 +
17987.91/mm?®) shohim se midis tyre nuk ka ndryshim
sinjifikativ , (p>0.05). Pér faktin qé sindroma ¢
hipersplenizmit &shté shkalu mé i shpesht i citopenisé
né cirrozén hepatike me HTP dhe splenomegali
kongjestive (n& studimin toné i trombocitopenisg)
déshmojné disa rezultate t& punimit: fakti se
trombocitopenia vetém né njé pjesé 1€ vogel té rasteve
gjendet vetém dhe e pashoqéruar me ndonjé form& tjetér
citopenie, ndérsa né 90 raste (84.91%) gjendet e
shogéruar me leukopeni dhe né& 53 raste (45.29%_
trombocitopenia gjendet né kuadrin e pancitopenisé.

Nunri i pacientéve me cirrozé né fazén ascitike
rritet progresivisht nga grupi A né grupin C, késhtu
25.81%, 73,58% si dhe 93.93% pér grupet A, B, dhe C.
Kjo ¢ dhéng indirekte pér shkallén e HTP konfirmohet
me t& dhéna direkte t& fibrogastroskopisé. Numri i
rasteve me varige t& gradés s dyté dhe t& treté vinte
duke u rritur progresivisht nga grupi A né grupin B dhe
C. N& grupin A ekzaminimi rezultoi negativ né 45.83%
18 rasteve, ndérsa té gjitha rastet ¢ grupit C kishin varige
ezofageale dhe né asnjé rast nuk u vuné re varige t&
gradés s& paré.

Pérsa i pérket splenomegalisé dihet & rritja e
shpretkés éshté njé nga shenjat klinike diagnostike &
réndssishme 8 HTP dhe t8 hipersplenizmit. Autorg &
ndryshém vené né piképyetje diagnozén e egzistencés
s& HTP né qofté se edhe né ekzaminimin ultrasonografik
shpretka nuk &shté e rritur (3,6,20). Né studimin tong
u pase nuk kishte ndryshim sinjifikativ t& pérmasave té
shpretkés midis t& tre grupeve, & paré kjo qofté ng
rastin ¢ ekzaminimit fizik ashtu  edhe n& rastin e
ekzaminimit ultrasonografik (p > 0.035).
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Gjithashtu nuk u gjet korrelacion midis
pérmasave (8 lienit dbe shkallés s& trombocitopenisé.
Edhe pér kété problem t& dhénat tona pérkojné me ato
t& autorévé té tjeré,

Kjo mund t8 shpjegohet me faktin se citopenia,
(n# rastin toné trombocitopenia) né cirrozat ¢ mélgise
me HTP dhe spenomegali kongjestive 8shté pasojé e
pellgézimit 18 rritur splenik, fagocitozés s& rritur si
pasojé e hiperplazisé s& sistemit retiknloendotelial dhe
né njé shkalld mé t& vogél e ndikimit 18 faktoréve t&
tjerd si efekti toksik i alkoolit dhe veprimi i virusit mbi
megakariocitet dhe trombocitet periferike, hemodiluimi
dhe koagulimi intravaskular i diseminuar si dhe
insuficienca e palcés sé kockss pér 18 kompensuar
citopening periferike.

Pérfundimi

Pra nga punimi yné rezulton se shkalla e
trombocitopenisé p&rkon me shkallén e démtimit
hepatik. Krahasimi statistikor shkon me njé sinjifikancs
né rritje sipas klasifikimit t& Child — Pugh dhe
konkretisht p = 0.014 dhe p= 0.0001. Kjo duhet patur
parasysh pér dekursin klinik.dhe mé tej akoma pér
alternativat ¢ reja t& mjekimit t& sémundjes bazé dhe t&
komplikacioneve i saj. , ,

Nuk u vu re korrelacion midis shkallés s&
trombocitopenisé dhe natyrés etiologjike & cirrozés
hepatike (p>0.05). Nuk u vu re korrelacion midis
shkallés sé trombocitopenisé dhe p&rmasave té lienit (18
péreaktuara’  kéto me ekzaminimin fizik dhe
ultrasonografik),

Numri mesatar i trombociteve ng varési nga shkalla e démtimit hepatik sipas klasifikimit Child-Pugh

Tabela nr. 1

Grupet N Nr. i trombociteve Viera

sipas pacientéve {mesatare £ D.S) e

Child - Pugh (%) p-5é

A 31 (26.49) 81380.65 + 11334.57 p=0.014
Andaj B

B 53 (45.29) 72889.81 % 16647.33 p=0.025
B ndaj C

C 33 (28.20) 64057.88 + 18790.65 p=0.0001
Andaj C
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