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Summary

THIE INFLUENCE OF ANESTHESIA ON LIVER'S COAGULATION FACTORS

The aim of this study was to observe the efect of anesthesia with halotan on liver*s coagulation factors on two
groups of patients: with/without liver disease, verified with histopathological examinations.

The temporary increase on bleeding time on this first group could have been caused from the longer time of
interventions compared with the other group, through the inhibition of receptors of tromboxan A2.
Concernig the liver: only the change of aminotransferasis was seen in the first group, which had a tendency to come
bacck to normal limits on the fifth postoperative day. The liver coagulation factors didn‘t submit important changes in

any of the groups from halotan anesthesia.

Trajtimi i ndikimit t & anestezisé m bi
funksionimin e s istemeve dhe organeve té
ndryshme & organizmit ka gené vazhdimisht objekt
i studimeve t& herépashershme. Né kété kontekst,
pérparési ka marré efekti i elementéve té veganté
pérbérés t& nj& anestezie si: gazet anestetike,
medikamentet e ndryshme q & pérdoren pér
realizimin e anestezisé, ¢rregullimet ¢ oksigjenimit,
furnizimi me gjak dhe gjendja hemodinamike e
pacientit, koh&zgjatja e interventit etj., si dhe né
ményré ¢ vecantd gjendja funksionale e
morfologjike e organeve (& vecanta (& pacientit gé
i nénshtrohet anestezisé.

Pérsa 1 pérket organeve, tashmé
éshté"pranuar” se hepari éshté nj& ndér ato organe
target 1 cili preket nga influenca e procedurés
anesteziologjike. Dhe kjo shkallé ¢ prekjes apo
démtimit t& tij mund t& variojé nga format ¢ lehta,
deri tek démtimet fatale t& formés sé atrofisé flava
(1, 2} duke kompromentuar né ményra té ndryshme
edhe funksionet e tij.
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Qéllimi i studimit

Ky studim u ndérmor gé té vlerésohej prekja
e heparit nga anestezia, népérmjet realizimit t& disa
objektivave: 1- T¢ shihet ndikimi i procedurés mbi
funksionin koagulues t& heparit. 2- Té krahasohet
ndikimi i procedurés anastezziologjike mbi
funksionin koagulues né raport me funksionet ¢
tjera biokimike t& méleisé. 3- T vérchet ndikimi i
anestezisé mbi heparin normal dhe mbi até
patologjik.

Protokelli i punés

Protokolli u hartua duke pérfshiré ng té
gjeneralitetet e pacientit, t& dhénat anamnestike dhe
né veganti (& dhénat pér sémundje t& heparit, apo
démtime t& mundshme té tij (alkoolizmi, pérdorimii
medikamenteve etj), diagnoza ¢ sémundjes bazé
dhe lloji 1 interventit, kohézgjatja e interventit,
pérdorimi i hemotransfuzioneve, sasia ¢ drogave
morfinike t& pérdorua, hipotensioni intraoperator
(niveli dhe kohézgjatja ¢ tij).
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Protokolli i ekzaminimeve

Pérsa i pérket funksionit koagulues u morén:
eritrocitet, hemoglobina, hematokriti, trombocitet,
koha e hemorragjisé, retraksioni i koagulit, testi i
zhuglit, PTTa, niveli i protrombings, fibrinogjeni
né periudhén preoperatore, 24 oré pas interventit
dhe né ditén ¢ 5 postoperatore.

Pér vlerésimin biokimik u morén: bilirubina,
SGPT, SGOT, fosfataza alkaline, GGT,
preoperatore, 24 oré dhe 5 dité pas interventit.

Pér ¢do pacient u mor intraoperator mate-
rial nga hepari pér ekzaminimin histopatologjik.
Pérsa i pérket llojit t& anestezis€ s& pérdorur,
pacientét ju nénshtruan anestezzisé sé pérgjithshme
inhalatore me intubim, ku si gaz aanestetik u pérdor
halotani 1% i kombinuar me O,

Menduaam qé pazcientét ti ndajmé né dy
grupe: 1. Gr.l, Ato me patologji hepatike paraprake,
kontirmuar kjo edhe nga biopsia e marré
intraoperatore dhe 2. Gr. II. Pacientét pa probleme
hepatike, konfirmuar gjithashtu nga biopsia.

Duke e konsideruar kété studim si njé studim
pilot, ne preferuam t€ inkludojmé pacienté gé ju

nénshtruan kirurgjisé abdominale, me géllim gé t&
realizohej dhe marrja e materialit hepatik pér biopsi.
Nga ana tjetér pérdorém si kriter inkludimi ato
intervente me kohézgjatjie mbi 100 minuta, Nga
studimi u ekskluduan pacientét me patologji té
gjakut, ato me gjendje 1€ rénda shoku, probleme
anafilakiike. Premedikacioni i t& sémuréve u bé me
benzodiazeping, ndérsa né€ induksion u pérdor
Thiopentali me dozé 300-500mg.

Ky punim u realizua né klinikén e Kirurgjisé
sé& Pérgjithshme, né Laboratorin Klinik e Biokimik
dhe né Shérbimin e Anatomisé Patologjike.

Paragqitja e rezultateve

N& studim u pérfshiné gjithsej 20 pacientd
& ndaré né 2 grupe: me patologji dhe pa patologji
t& heparit. Grupi I=8 pacienté (TM/11); Grupi llI=12
pacienté (6M/6F). mosha e pacientéve t& grupit i
ishte 25-60 vjeg (M45.6), ndérsa né grupin II 36-
37 vjee (M55.2). Gjaté interventeve nuk pati
hipotension nén shifrat ¢ 80 mm Hg, dhe pérveg
njé rasti & mori 300cc gjak intraoperator, té tjerét
nuk patén nevojé pér hemotransfuzione.

Patologjité kirurgjike

GRUPLI GRUPI I
H Neo ventrikuli Pac.2 Uleus ventrikuli Pac.4
Ulcus ventrikuli Pac.3 Fibromyoma uteri Pac.4
Ca.caput pancreasi Pac. ! Restaurim koloni Pac.2
Masé kéndit ileocekall Pac.1 Tleus mekanik Pacl |
Ca. Ezofagu Pac. 1 Ca. Ventrikuli | Pac.1
- Gjithsej | 8 1

Diagnozat patologjike t& heparit

Hepatilwkronik aktiy Pac.3
Hepatit alkoolik Pac.2
| Steatozé a Pac.] o
Cirrozé biliare primare Pac.1

Kobézgjatja ¢ interventit né grupin i ishte nga 120-
400 min (mes+SE 211.9+21) dhe né grupin Il nga
100-150 min (mes+SE 119.16+13.1). T¢

krahasuara statistikisht u gjet t=3.86 g€ i pérgjigjet
p.0.01L.

Vierat e dozave t& morfinikéve, t& indeksit
té protrombinés, trombociteve, PTTa, dhe
fibriogjenit nuk paraqgitén ndryshime té
rééndésishme né pérpunimin statistikor. Po ashtu
edhe retraksioni i koagulit dhe Testi i Zhgutit
rezultuan normale.

Koha e hemorragjisé né grupin e
pacientéve me patologji t& heparit KH varionte nga
2.3-6.1min (imes+SE4.2+0.55) preoperatore dhe 24
oré pas interventit 4.8-8min (mes+SE6.4+0.39).
Ké&to mesatare u krahasuan me testin e Fisher Stu-
dent ku rezultoi t=3.27 q¢ 1 pérgjigjet p,0.01. N¢
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ditén e pesté postoperatore vierat e KH u rikthyen
1& péraférta me preoperatorét,

Né grupin 11 KH preoperatore ishte
2.8-5.1 min{(m+8E3.8+0.24) dhe 24 oré
postoperatore ishte 4-7.3min (m+SE5.2-+0.83), pér

kéto vlera t=1.62 dhe p=NS (Tabela nr.1).
Pérsa i pérket enzimave hepatike:
Bilirubina totale, GGT, dhe Fosfataza al-
kaline nuk patén ndryshime t& réndésishme
statistikore t& vierave.
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Pérfundime

I Alterimi i koagulimit shprehet kryesisht
népérmjet rritjes sé kohés s¢€ hemorragjisé. Testet
e tjera té rutinés (pér koagulimin) nuk jané sensibél
gé t& shprehin kéto alterime.

2. Funksioni koagulues i heparit preket né
ményré té pa réndésishme nga anestezia me
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SGPT n& grupin i preoperator me vlerat e
24 or€ pas interventit pati ndryshime (rritje), i cili i
krahasuar me ndryshimin e (¢ njéjtés enzimé né
grupinil, nga ana statistikore kishte viere (mes+SE
né gr 1=37,2+4. 1w/, ndérsa né gr.l[=2.5+0.7 u/l)
dhe kéto parametra t& kraahasuar me testin e Fisher

Student rezultuan me t=8.34 dhe p.0.001. vierat e

dités s & pesté u rikthyedn té pérafértame
preoperatorét (Tabela nr.I1).

SGOT Diferenca e vlerave prop dhe 24 oré
post n€ grupin i (m+SE41+9 3 u/1), e krahasuar me
t¢€ njéjtén diferencé né grupin Il (m+SE 3.7+0.3u/
D) kishte statistikisht =4.01 q& i pérgjigiet nivelit
t€ p,0.01. Né& ditén e pesté vlerat u rikthyen né
nivelet preoperatore (Tabela 1),

Diskutimi

Anestetikét e ndryshém démtojné funksionin
hepatik né drejtime dhe shkalls t& ndryshme,
Studimet sot flasin se ndér anestetikét, éshts
halotani ai gé mund t& japé démtime mé té&
avancuara hepatocelulare (3, 4) si tek njerézit dhe
n¢ cksperimentet me kafshé (5). Efektet ¢ tij i
dedikohen 1-veprimit direkt hepatotoksik t&
intermediateve t& metabolizmit t& tij, 2-démtimit
t€ oksigjienimit t& hepatocitit nga ¢rregullimet né
respracionin, sistemin cirkulator, dhe/ose
qarkullimin regjional hepatik, si dhe 3-nekrozés
hepatike imunologjike. Ndonése akuzohen fakiore
risku ndaj toksicitetit 1& halotanit si: ekspozimet ¢
shpeshta ndaj fluotanit, obeziteti, gjinia (femrat jané
mé t€ ndjeshme), mosha e mesme e bile dhe raca,
démtimet paragiten qé nga tormat ndryshme té
Hepatiti e deri tek démtimet e lehta t& pérkohéshme
(1,3).

Pérsa i pérket problemeve t& koagulimit
studimet japin t& dhéna & anojné n ga moscénimi i
koagulimit dhe i proteinave té fibrinolizés pérvegse
nj€ rénie provizore t& kohés sé protrombinés e té
faktorit VII né ditén e paré pas interventit (6, 7).

Ndérsa kundrejt agregimit trombocitar,
punimet e autoréve t& ndryshém tregojné se nén
efektin ¢ halotanit shkaktohet ulje e agregimit
trombocitar si pasojé e reduktimit t& afinitetit lidhss
me receptorét TXA2 plaketare si dhe té uljes s¢
Ca2+1 cili do t& ¢ojé né inhibimib e trombinés e
cila ndikon direkt né agregim ¢ jo nga ulja e nivelit
t& ATP metabolike (4, 8, 9, 10).

Ne gjetém njé rritje t& KH tek pacient&t me
démtime histopatologjike paraprake, né ditén e paré
pas anestezisé, qe rikthehej né vlerat preoperatore
né ditén ¢ pesté, ndérsa tek personat me hepar nor-
mal nuk u vu re njé gjé e tille. Ndoshta kjo i
dedikohet kohés mé t& gjaté (& ckspozimit &
trombociteve ndaj fluotanit qé ishte né grupin II,

Studimi direkt i agregimit trombocitar do té béhej
mé i sakté népérmjet agregometrit.

Numri i trombociteve, indeksi i
protrombinés, fibrinogjeni, aPTT si dhe retraksioni
i koagulit dhe testi i zhgutit né t& dy grupet pésuan
ndryshime 1¢ lehta t& cilat nuk shfagen réndési
statistikore.

Sidoqofté, pérsa i pérket provave té
koagulimit aktualisht jané& duke praaktikuar
markuesit molekulare t& tilla si: fragmentet 142 t&
protrombinés, kompleksi trombin-antitrombin
(TAT), soluble fibrin (SF), tibrinopeptidi A (FPA)
dhe fibrinopeptidi B, D-dimeri (11, 12).

Persai pérket vierésimit té funksionit hepatik
né pérgjithési, studimet kang treguar qé halotani
shkakton anomali t& infrastrukturés s€ hepatociteve
(kryesisht t& lizozomeve), t& cilat nuk kané mundur
té vizualizohen me mikroskopin optik. Nga autore
té€ ndryshém pérshkruhet halotani si nj& agjent
anestetik i cili shkakton ndryshime t& vierave t&
enzimave hepatike mé té theksuara se gazet e tjera
anestetiké (1, 2, 3, 13), nga ana tjetér kéto
turbullime enzimatike pérshkruhen prej tyre sj
minimale tek subjektet me hepar normal.

Ndér enzimat hepatike ne vumeé re njé rritje
té enzimave: SGPT DHE SGOT, tek pacientét me
hepar paraprakisht me ndryshime histopatologjike,
sidomos né 24 orét ¢ para pas anestezisé, e cila
kishte tendencé t& shkonte drejt normalizimit né
ditén e pesté. Enzimat e tjera patén turbullime té&
lehta, t& pa réndésishme. Tek subjektet normale
luhatjet e enzimave né pérgjithési ishin t& pa
réndésishme.

Mendojmé se pérvec  strukturés
hepatocelulare, tek rastet q& ne studiuam, ka ndikim
t¢ réndésishém dhe koha e ekspozimit ndaj
halotaanit. ’

Né pérgjithési tek pacientst me ndryshime
t€ funksionil t& heparit nuk u pané shfagje klinike,
pérveg njé rasti me Ca pankreasi, i cili né& hepar
kishte cirrozé biliare primare dhe démtime t&
shprehura alkoolike. Ikteri dhe alterimet enzimatike
u rikthyen né nivelet normale rreth 15 djte pas
interventit.

Pacientét me sémundje hepatike qé kaané
nevojé pér procedurat kirurgjike kané njé risk
perioperator t& rritur. Anestezia do (& ndikojé
népérmjet veprimit mbi funksionin hepatocelular,
alterimin e farmakinetikés s& barnave, hemostazén
aberrante, encefalopatisé postoperatore dhe
infeksionit. Identifikimi dhe korri gjimi i faktoréve
reversibél té riskut népérmjet pércaktimit
preoperator té etiologjisé, kronicitetit dhe gravitetit
t€¢ sémundjes hepatike, pérben qéllimin ¢
konsultimit hepatik preoperator t& pacientit (14).
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