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PATRU DECENII DE REALIZARI,
PROVOCARI SI PROGRES

Prin activitatea complexa de asistenta medi-
cala si de cercetare stiintifica, IMSP Spitalul Clinic
Municipal Sfdnta Treime este singura institutie din
municipiul Chisindau care poate asigura manage-
mentul medical pluridisciplinar al cazurilor de mare
complexitate, fiind totodata si un centru municipal
de asistenta medicala de urgenta.

In cei 40 de ani de activitate, peste 800.000
de pacienti au fost internati si tratati in SCM Sfanta
Treime, iar alte peste 1,4 milioane au primit asistenta
medicald urgenta.

Fondat in anul 1976, SCM Sfanta Treime, pe
atunci Spitalul Clinic Orasenesc nr. 3, cu o capaci-
tate de 740 de paturi, este situat printre primele
cinci institutii sanitare ca marime din tara, acordand
asistenta medicala de specialitate de profilurile:
gastrologie, neurologie, cardiologie, oftalmologie,
otorinolaringologie, urologie, terapie, endocrino-
logie, nefrologie, chirurgie, proctologie, chirurgie
septicd, chirurgie toracica, neurochirurgie, reanimare
si terapie intensiva.

in anul 1981 se infiinteaza - ca Centru republi-
can de toxicologie - o sectie de toxicologie cu 25
de paturi.

in 1992 a fost deschis Centrul municipal de he-
modializd pentru pacientii cu insuficiente renale.

La 17 martie 1994, Spitalul Clinic Orasenesc
nr. 3 isi schimba denumirea si devine Spitalul Clinic
Municipal Sfdnta Treime, aceasta denumire pastran-
du-se pana astazi.

Desi proiectat initial pentru 740 de paturi, spi-
talul a functionat o perioada cu 850 de paturi (in anii
1977-1999). Actualmente, avand in vedere conditiile
socioeconomice, strategia de dezvoltare a sistemului
de sdnatate, este functional cu 600 de paturi, cu un
flux anual de peste 25.000 de pacienti internati, cu
9000 de interventii chirurgicale si peste 35.000 de
adresari cu urgente medico-chirurgicale.

in cele patru decenii de activitate, SCM Sfanta
Treime a asigurat si a dezvoltat servicii complexe,
de nalta performanta, fiind extinse posibilitatile de
diagnostic si de tratament .

in acest spital s-au infaptuit premiere nationa-
le remarcabile: primul implant de cristalin, primul
transplant de cornee (d. h. s. m. V. Cusnir; d. s. m. L.
Dumbraveanu; d. s. m. V. Lupan), metode unice de
profilaxie si tratament al bolilor de ficat (d. h.s. m. Gh.
Anghelici), cele mai complexe interventii chirurgicale
toracice etc.

Cele mai recente directii in cadrul spitalului
sunt: chirurgie vasculara periferica, cardiologie inter-
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ventionala, tratamentul laparoscopic al patologiilor
de profil urologic (tratamentul calculilor ureterali
prin ureteroscopie, rezectia transureterala a adeno-
mului de prostata si papiloamelor vezicii urinare), de
profil ginecologic, chirurgical

Printre realizarile de seama din acest an jubiliar
mentionam modernizarea si reabilitarea Sectiei de
reanimare si terapie intensiva, instituirea Centrului
de diagnosticare prin dotarea cu echipament de
fnalta performanta (tomograf computerizat, ecogra-
fe Dopller color, angiograf, echipament de laborator
automatizat etc.), deschiderea Departamentului
Cardiologie si Radiologie Interventionald, fiind cele
mai complexe investitii din domeniul sanatatii mu-
nicipale, realizate cu suportul Consiliului Municipal
Chisinau, al Directiei sanatatii, in comun cu Minis-
terul Sanatatii in cadrul Proiectului imbunatdtirea
Serviciilor Medicale, cu suportul financiar al Agentiei
Japoneze de Cooperare Internationala (JICA).

Evident, succesele obtinute pe parcursul activi-
tatii SCM Sfanta Treime se datoreaza colectivului de
profesionisti ai actului medical — numerosi sefi de
sectie, cadre didactice universitare, sute de medici si
asistenti medicali, personalul auxiliar si, nuin ultimul
rand, personal administrativ. Toti acestia au innobilat
in fiecare clipa statutul acestui spital, contribuind la
istoria unei institutii de succes, in pofida greutatilor
si a provocarilor.

Nu putem sa nu-i mentionam pe cei care au stat
la carma acestui spital.

Primul medic-sef al
acestui spital a fost Leonid
Pinschi, medic-urolog,
personalitate medicala
de exceptie, cel care a fost
ctitorul acestui spital inca
din etapa de constructie.
In perioada mandatului
sau (1976-1982) a reusit
sa puna temelia acestei institutii. Pentru merite de-
osebite in domeniul ocrotirii sandtatii i s-a conferit
titlul de Medic Emerit al Republicii si Ordinul Drapelul
Rosu al Muncii.

Succesorul sdu a fost Ghe-
orghe Fadeev, unul dintre pro-
motorii formelor organizatorice
de management (1982-1990),
avand ca scop aprovizionarea
ritmica a locurilor de munca
cu materiale sanitare, utilizarea
eficienta a aparatajului medical,
cresterea nivelului de calificare
a personalului medical. Printre
activitatile de succes putem mentiona deschiderea
laboratorului centralizat de sterilizare, crearea sectiei

Pinschi Leonid
1976-1982

Fadeev Gheorghe
01.1982-09.1990




operative de coordonare a activitatii interne, organi-
zarea salii de operatii septice si de urgentd, in afara
operatiilor de plan, astfel reducandu-se complicatii-
le postoperatorii
septice.

Directorul
de spital cu cel
mai lung man-
dat a fost Simion
Terente, medic-
chirurg, in spate-
le caruia se afla
peste doua de-
cenii de activita-
te manageriala
(1990-2014). In aceasta perioada, spitalul a traversat
o etapa dificila, cu mari restrictii bugetare, urmare a
schimbarilor socioeconomice din anii‘90, care aince-
put sa se amelioreze odata cu implementarea noului
sistem de finantare prin asigurare medicald obli-
gatorie incepand
din 2004 si pana in
prezent.

Doamna Ga-
lina Zavatin, sin-
gura doamna de la
conducerea insti-
tutiei (2014-2015),
vicedirector medi-
cal pe parcursul a
doisprezece ani de
zile panain prezent,
s-a manifestat prin
profesionalism, dedicatie si corectitudine.

Un alt capitol important in cresterea contribu-
tiei spitalului la progresul medicinei autohtone este
activitatea clinico-stiintifica desfasurata. Fiind baza
clinica a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu, in cadrul caruia activeaza 11
clinici universitare, SCM Sfanta Treime tinde a fi un
pol de excelenta in cercetarea stiintifica.

Terente Simion
09.1990-06.2014

Zavatin Galina
06.2014-05.2015
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Prin aportul clinicilor universitare, in care ac-
tiveaza personalitati notorii in medicing, a crescut
prestigiul spitalului, calitatea actului medical, fiind
pregatite cateva generatii de medici.

Aniversarea celor 40 de ani de activitate repre-
zintd un prilej de a reaminti numele celor care au stat
si stau la baza dezvoltarii acestui spital, promovand
in continuare valorile in domeniul stiintifico-medical:
academicienii Constantin Tibirng, d. h. s. m., a carui
clinica ii poartd astazi numele; sefii clinicilor univer-
sitare Sergiu Matcovschi, d. h. s. m.; Valeriu Cusnir, d.
h. s. m.; Gheorghe Anghelici, d. h. s. m,; Petru Bujor,
d. h.s. m,; Livi Grib, d. h. s. m.; Vasile Cabac, d. s. m.;
Boris Sasu, d. s. m.; Boris Scurtu, d. s. m.; Gheorghe
Cazacu, d. s. m.; N. Gurschi, d. s. m.; sefii de sectii,
medicii l. Damaschin, d.s. m.; L. Cardaniuc; V. Lupan,
d.s. m,; C. Gutu-Bahov, d. s. m.; V. Ceaus; M. Erlih, V.
Munteanu; B. Stamati s.a.

Astazi putem afirma ca Spitalul Sfdnta Treime
dispune de o echipa profesionista de specialisti,
care prin munca, competentd, devotament si daruire
au contribuit si contribuie la imbunatatirea calitatii
asistentei medicale.

Avem, asadar, la cei 40 de ani de activitate
privilegiul si onoarea de a continua dezvoltarea
spitalului, promovand in continuare valorile de baza
prin garantarea calitatii si sigurantei actului medical
si de a ne concentra eforturile pentru realizarea
obiectivelor stabilite.

Cu acest prilej, aduc sincere multumiri colec-
tivului IMSP SCM Sfdnta Treime, clinicilor USMF Ni-
colae Testemitanu, Ministerului Sanatatii, Consiliului
Municipal Chisindu, Primariei municipiului Chisindu,
Directiei sanatatii a Consiliului Municipal Chisindu
pentru succesele obtinute in acesti 40 de ani.

Oleg CRUDU,
doctor in stiinte medicale, conferentiar cercetator,
directorul IMSP SCM Sfdnta Treime




MEDICUL-INTERNIST
SI SPECIALIZAREA MEDICINEI

Filip AMBROS, Nina MUNTEANTU,
IP USMF Nicolae Testemitanu

Summary
Internist and specialization of medicine

The article is about some aspects of practical medicine in
relation to health care reform in Moldova, especially the
transition to primary care by family physicians, as well as
phenomenon of specialization and supraspecialization in
internal medicine under technical progress. It highlights
some positive and negative consequences of these processes,
first of all, lack of proper internist in the territory and even
in some hospitals. The proposals are to adapt programs
and methods of training doctors at university and residency
stage under continuing supraspecialization and technical
progress in medicine.

Keywords: internist, medicine, specialization, family
physician
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Specializarea in medicina interna este un feno-
men vechi, un proces inevitabil si progresiv, influen-
tat de cresterea continua a volumului de informatie
in domeniu si a cerintelor practicii medicale, pentru
implementarea metodelor moderne de diagnostic
si tratament, precum si pentru asigurarea calitatii
asistentei medicale.

Ar fi fost absolut imposibil de a pastra aria
medicinei interne din sec. XVIII-XIX. Prima catedra
de medicina internd, care a fost fondata in 1754 [K.
Vosschulte, 1966], cuprindea mai multe domenii ale
medicinei. larin Rusia, in a doua jumatate a secolului
XIX, clinica de medicina interna, de rand cu bolile
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interne, includea chiar si ginecologia si otorinolarin-
gologia [1].Treptat, mai cu seamd in a doua jumatate
a sec. XIX, de la medicina interna s-au separat pedi-
atria, dermatovenerologia, neuropatologia, bolile
infectioase si alte specialitati.

Acest proces de specializare s-a intensificat in
a doua jumatate a sec. XX. Dupa instituirea speci-
alitatilor ftiziologie, hematologie, endocrinologie,
au inceput specializarile pentru fiecare organ
intern - cardiologie, pneumologie, gastrologie,
hepatologie, nefrologie. Sectiile de boli interne in
spitale s-au reprofilat in sectii specializate, uneori
formal, fara a fi in modul cuvenit dotate cu utilaj,
dispozitive medicale si laboratoare. S-au profilat
si internistii din stationare, devenind specialisti de
organ. Astfel, medicii-internisti au ramas numai la
spitalele de circumscriptie si la dispensare.

Odata cu trecerea la medicina de familie, ma-
joritatea internistilor de circumscriptie au devenit
medici de familie. Pentru ei, mai ales pentru cei din
mediul rural, adaptarea la noua specialitate nu a
prezentat mari probleme, deoarece ei indeplineau
majoritatea activitatilor medicului de familie de
azi. Medicii-internisti, intr-un numadr mic, au radmas
numai in sectiile de boli interne (nespecializate) in
cadrul spitalelor, in unele centre medicale private si
la catedrele universitare de medicina interna.

Datele statistice nationale denota c3, la finele
anului 2015, in Republica Moldova au ramas doar 378
de medici-internisti (1,1 la 10.000 populatie), dintre
care: in spitalele municipale — 107, in cele raionale -
141 si in cele republicane - 130. Este de mentionat
ca in raioanele Nisporeni, Leova, Rezina, Taraclia si
Vulcanesti activeaza cate doi internisti; in Donduseni,
Sangerei si Cimislia — cate unul, iar in Basarabeasca,
Dubasari si Stefan Voda - niciunul. Si numarul de
paturi terapeutice este in scadere continua: in anul
2015 numarul lor a fost micsorat cu incd 48 de paturi
(dela1186in 2014 1a 11381in 2015).

In aceasta situatie este evidenta necesitatea
elaborarii unei strategii de catre Ministerul Sanatatii,
Munisterul Educatiei Nationale si Ministerul Econo-
miei al Republicii Moldova (pe timp scurt, timp me-
diu si de duratd) privind asigurarea proportionald a
localitatilor republicii cu medici, in special cu medici-
internisti, si reducerea migratiei medicilor care au
facut studii universitare pe bani bugetari.

Actualmente, in domeniul medicinei interne
activeaza trei categorii de specialisti: medici de
familie (in centrele medicilor de familie — CMF, in
centrele de sdanatate — CS si in oficiile medicilor de
familie — OMF); specialistii de organ (in spitale si in
unele CMF); internisti propriu-zis (in stationare).

Referindu-se la consecintele negative ale speci-
alizarii excesive, A. Franco, vicepresedintele Societatii




Franceze de Geriatrie si Gerontologie, constata ca
pregatirea insuficienta in medicina interna si lipsa
conlucrdrii interdisciplinare la formarea specialis-
tilor ,au creat planete indepartate unele de altele
si, evident, incantate de sine, dar, fara indoialg, in
detrimentul universului bolii” [2].

Care sunt consecintele acestor specializari
si ce i mai ramane de facut medicului-internist?
Starea de lucruri in domeniul asistentei medicale in
Republica Moldova ne convinge ca medicul de fami-
lie nu poateinlocuiinternistul. Pot oare specialistii de
organ exercita functiile internistului? Evident ca nu.
Este incontestabil faptul ca un medic de organ
poseda cunostinte mai multe si mai profunde in
domeniul specialitatii sale. Si daca acest specialist
dispune de mijloace de diagnostic si tratament
moderne, el asigura o asistenta medicala de inalta
calitate. lar internistul, dupa necesitati, in functie de
caz, solicita consultatia acestui specialist.

Ins, principiul de activitate al specialistului de
organ difera de principiile de abordare a pacientu-
lui de catre medicul-internist, pentru care bolnavul
prezinta un tot, o integritate a tuturor organelor si
sistemelor organismului, cu un raspuns complex la
un factor patogen. in afara de aceasta, unii pacienti,
indeosebi cei de varsta inaintatd, sufera de mai multe
boli, de afectarea mai multor organe si sisteme. De
aceea, conform traditiilor clasice, ,examinarea unui
pacient nou trebuie sa se intinda de la cap pana la
degetele picioarelor” [3], indiferent de caracterul
bolii si de localizarea ei. Acest principiu uneori
nu este respectat de medicul supraspecializat,
fiind dominat de anamneza sau de abaterile pa-
tologice, ce reflecta afectarea organului respectiv,
si poate scdpa din vedere alte semne caracteristice
pentru afectarea altor organe, ceea ce duce la erori
de diagnostic.

Dezvoltarea pe scara larga a asistentei medi-
cale specializate a condus la reducerea prestigiului
medicului-internist si in randul medicilor de organ, si
inrandul pacientilor, la care s-a format o alta menta-
litate. In caz de dureri precordiale sau hipertensiune
arteriala, pacientul solicita consultatia cardiologului
sau se adreseaza direct acestuia. lar la simptome si
semne digestive va prefera adresarea la un gastro-
log, considerand ca acesta s-ar descurca mai bine
cu diagnosticul si tratamentul unei gastrite etc.

Daca pana la implementarea medicinei de
familie, internistul era figura principala in sectorul
primar de asistenta medicala, la care se adresau peste
60% de pacienti in policlinici si care acordau asistenta
medicala in circa 90% din starile de urgenta, acum
el afost limitat numai la activitati in sectiile de boli
interne ale spitalelor. Acum internistii sunt putinisi
se ,pierd” in multimea medicilor de organ.
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Mai este oare necesara Medicina Interna?
Mai este necesar medicul-internist? Desigur ca da.
Aducem argumente foarte convingdtoare, expuse
de profesorul, dr. Stefan Suteanu:,in primul rand,
medicii-internisti pot rezolva, din punct de vedere
al diagnosticului si tratamentului, marea majoritate
a celor care suferd de boli interne, indrumarea catre
anumiti specialisti, eventual ultraspecialisti, fiind
rareori necesard. Deci, marea majoritate a celor
care sufera de boli interne pot fi rezolvati in conditii
bune de medicii-internisti, bineinteles cu conditia ca
acestia sd fie competenti si sa se mentina la curent
cu noutatile.

Un alt motiv pentru care credem ca este in
continuare necesara mentinerea medicinei interne
printre specialitatile actuale, il constituie caracterul
ei interdisciplinar. Bolnavii, in general, si mai ales cei
varstnici nu au o singura boald, ci mai multe.Vedem,
foarte des, bolnavi care au nu numai o artroza de
genunchi, ci si bronsita cronica tabagica, hiperten-
siune arteriala si antecedente de ulcer duodenal. Ar
fi nepotrivit ca un asemenea bolnav sa fie trimis la
cei 4 specialisti (reumatolog, pneumolog, cardiolog
si gastroenterolog), intrucat un bun internist poate
diagnostica si poate realiza un tratament adecvat
pentru toate suferintele respectivului pacient.

in al treilea rand, medicina interna trebuie
mentinuta ca specialitate, datorita caracterului ei
integrativ. Este foarte bine ca bolnavii sa beneficieze,
atunci cand este cazul, de investigatiile de ultraspe-
cialitate, precum si de recomandarile terapeutice
corespunzdtoare, dar este si mai bine dacd acesti
bolnavi, care beneficiaza de aportul mai multor spe-
cialisti, sa revina la medicul-internist, care va face in
asa felincat tratamentul aplicat sa constituie un tot
unitar, coerent si bine armonizat, el fiind singurul
care poate face acest lucru” [4].

Dupa cele expuse de profesorul dr. Stefan Sutea-
nu, ar fi de prisos de adaugat ceva. Ramane de facut
tot posibilul pentru restabilirea prestigiului acestei
specialitati si acestor specialisti.

Spectrul activitatilor medicului de familie este
foarte larg, iar cerintele de pregatire la capitolul boli
interne sunt mai joase in comparatie cu cele preva-
zute pentru medicul-internist. De aceea, medicul de
familie, in caz de probleme de diagnostic si tratament
aunui pacient cu o boala sau mai multe boli in-
terne, ar trebui sa solicite consultatia medicului
(sau medicilor) de organ, deoarece Nomenclatorul
specialitatilor pentru CMF deocamdata nuinclude
si medicul-internist in calitate de consultant.

Este de mentionat ca o buna parte din medicii
de familie au activat anterior in calitate de medici-
pediatri, neurologi, ORL, oftalmologi, dermatologi si
chiar stomatologi (dupa sistarea activitatii spitalelor




de circumscriptie, ei nu au avut alternative). Astfel,
dupa o pregatire de numai 6 luni, ei au devenit me-
dici de familie. In scurt timp, in urma reformelor AMP,
medicii de organ din fostele policlinici (acum CMF)
au fost transferati in sectiile consultativ-diagnos-
tice, care nu numai ca au devenit componenta a
spitalelor, dar au fost si reamplasate in incinta lor
(in unele raioane aflandu-se la distanta de 4, 6, 8
km de la CMF).

Aici s-a produs marea discrepanta: medicii
de familie veniti din alte specialitati, cu pregatire
de scurta durata in domeniul medicinei interne,
au ramas unu la unu cu pacientul, ei nu mai au
la indemana medici-consultanti atat de necesari
pentru solutionarea problemelor multidisciplinare.
Rezultatele sunt evidente: datele statistice anuale
denota ca maladiile oncologice, tuberculoza etc. se
depisteaza tardiv si pun in pericol viata pacientilor,
iar in cazul tuberculozei — populatia localitatii.

Incidenta maladiilor oncologice (la 100.000
populatie) in 2015 este de 243,3, din care in grupe-
le clinice Ill - 75,1 si IV — 24,3. Incidenta globala a
tuberculozei (caz de novo plus recidive), in aceeasi
perioada, este de 80,7 la 100.000 populatie. Din
8058 cazuri de novo, 777 au fost cazuri distructive
(21,8 la 100.000 populatie), inclusiv in cazul a 14
copii. In 2015 au decedat 126 de pacienti cu tu-
berculoza, iar la 50 — diagnosticul a fost depistat
dupa deces.

Aceste deficiente se produc si din motivul ca
numarul medicilor de familie scade pe zi ce trece
- in sectorul rural, in ultimii 10 ani s-au perindat
cativa medici de familie dupa rezidentura, dar
activitatea lor in timp a fost episodica. Conform
datelor statistice, la finele anului 2015, numarul
total al medicilor de familie a mai scazut cu 59 (de
la 1706 la 1647 in 2014), ceea ce constituie 4,6 la
10.000 populatie.

E necesar de accentuat ca nici pacientul nu
este cel de altadata: tehnologiille moderne si in-
terventiile laborioase, care se efectueazad inclusiv
in RM (operatii pe cord, transplant de organe si
tesuturi, sedinte de hemodializa, tratament cu
preparate antivirale, chimioterapeutice etc.), cer de
la medicul de familie cunostinte profunde in dome-
niul medicinei interne. Anume lor le revine partea
dificila a supravegherii pacientului dupa aceste
proceduri invazive si agresive asupra corpului
uman. Anume ei trebuie sa efectueze tratamentul
de sustinere si sa monitorizeze efectele lui in con-
ditii de ambulatoriu. Acesta este un proces foarte
complicat si de durata, cu impact asupra tuturor
organelor si el cere mare iscusinta de la medicul de
familie. Exact aici este necesar medicul-internist si
lipsa lui se simte foarte mult.
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Consideram ca medicii-internisti si-ar regasi
terenul de activitate in sectorul de asistenta
medicala primara (in CMF), conform prevederilor
Standardului de formare profesionald a medicilor in
rezidentiat la specializarea Medicind internd, adoptat
de Ministerul Sénatatii al Republicii Moldova, a. 2004
[5], unde ar putea inlocui consultantii specialisti de
organ, acestia din urma fiind concentrati in centre
consultative teritoriale, dotate cu utilaj tehnic si
laboratoare de diagnostic. Prof. dr. loan Tiberiu Nanea
considera ca,medical-internist, prin capacitatea de
analiza si sinteza globala a diferitelor maladii, este
cel maiindicat sa rezolve optim aceste reale contro-
verse medicale si sa integreze adecvat recomandarile
supraspecialistilor”. insa accesul la un medic-internist
in conditii de ambulatoriu ramane problematic [6].

in ultimele decenii, din mai multe motive, s-au
modificat esential indicii demografici ai populatiei.
A crescut ponderea persoanelor varstnice. Tot mai
multi din ei se adreseaza medicilor de familie, o buna
parte fiind readresata apoi medicilor de organ sau
fiind internati in sectii de boli interne. Insa, in spatiul
extraspitalicesc (cu exceptia unor centre private),
in pofida recomandarilor specialistilor europeni, ei
practic lipsesc.

La intrunirea anuala a Federatiei Europene de
Medicina Interna din 19 martie 2011, de la Bucu-
resti, au participat medici din peste 20 de tari din
Europa, dar nu numai. Printre temele dezbatute,
precizam raportul dintre medicina interna si ce-
lelalte specialitati, obiectivele practicii medicinei
interne in ambulatoriu si in spitale, precum si locul
medicinei interne in sistemele de sanatate euro-
pene. Presedintele Societatii Romane de Medicina
Interna (SRMI), prof. dr.lon Bruckner [7], a declarat ca
+bolnavul trebuie vazut ca un tot, nu trebuie ingrijit
doar dintr-un singur punct de vedere. Or, asta este
una din atributiile medicului-internist. Un internist
este un specialist intre ceilalti specialisti, dar care
integreaza totul”, a mai spus profesorul.,,Dacd vede
numai organe sau o boala, nu este un doctor bun.
Trebuie sa vada si ce seintampla in afara unei stricte
specializdri. Medicina interna da continut abordarii
holistice”, explica presedintele SRMI. Toti specialistii
prezenti la eveniment au apreciat cd internistul este
un integrator de diagnostic si tratament [7].

Problema a fost discutata si la Reuniunea
internistilor europeni din 25 martie 2011. La aceasta
reuniune, prof. dr. lon Bruckner a subliniat faptul ca,
in urma cresterii sperantei de viata si a dezolvarii
afectiunilor acute, multi dintre pacientii zilelor no-
astre sunt varstnici care cumuleaza mai multe boli,
iar, in conditiile in care alti specialisti, prin natura
pregatirii lor, se concentreaza pe un domeniu - organ
sau patologie - bine determinat, rolul medicului-
internist este unul integrator [8].




In acest context s-a exprimat si prof. dr. Werner
Bauer, mentionand ca ,medicul-internist este in
avantaj prin gandirea de ansamblu”. Prof. dr. Werner
Bauer, fost presedinte al Federatiei Europene de
Medicina Interna (EFIM), isi argumenteaza punctul
sau de vedere prin exemplul concret al Elvetiei: ,in-
cepand cu 1ianuare 2011, am incetat sa mai formam
medici-generalisti, iar toti medicii de familie vor fi, in
timp, internisti” [8].

Avantajul medicilor specializati in medicina
interna ar fi modul holistic de abordare. Prof. dr.
Maria Cappellini, viitor presedinte al EFIM, nu crede
ca internistul este cel care stie totul mai bine decat
specialistul, insa considera ca internistul este si
trebuie sa fie un profesionist care abordeaza pacien-
tul cu o anumita rationalitate si rationalizare.,Nu un
organ este centrul abordarii noastre, ci pacientul in
totalitate”, explica dr. Cappellini [8].

Am prezentat opiniile personalitatilor bine
cunoscute, de inalta autoritate in lumea medicalg,
cu privire la medicina interna si medicii-internisti.
In acelasi timp, tendintele supraspecializarilor
medicineiinterne continua. Continua si tehnicizarea
medicinei. Conform opiniei prof. dr. lon Bruckner,
»medicina modernd, tocmai din cauza tehnicizarii,
face ca persoana care practica medicina sa se apropie
mai mult de aparat. Siin felul acesta se indeparteaza
de bolnav, intr-un fel. Adica il intereseaza mai mult
performanta tehnica, uneori, decat beneficiul bolna-
vului. Aceasta este una dintre limitele de dezvoltare
a medicinei moderne”[9].

Inlegatura cu cele expuse mai sus, apare necesi-
tatea de asigurare continua a cresterii calitatii de
pregatire a medicilor-internisti in conformitate cu
cerintele practicii in etapa contemporana.

Tendintele de supaspecializare si tehnicizare a
medicinei, de rand cu benificiile incontestabile, au si
unele influente negative, inclusiv asupra procesului
de pregatire a cadrelor medicale. Aceasta tendinta
categoricd a provocat modificarea programelor si
metodologiei de studii, urmdrind acelasi scop - pre-
darea neargumentata a medicinei interne in clinici
specializate, fard sa se tind cont ca aceasta “special-
izare timpurie” va conduce la consecinte negative:
in asa mod pacientul nu ecte privit ca un intreg, ci
ca un“cardiac’, ca un“pneumonic’sau “renal” etc., in
functie de sectia in care este internat.

La curatie se exameneazd un sistem sau un
organ, se va face cunostinta cu rezultatele exam-
enului tehnic-instrumental si de labrator, iar cele-
lalte sisteme raman in “umbrd” si la agrumentarea
diagnosticului nu sunt luate in calcul. Astfel, in mod
fragmentat, unul dupa altul, timp de doi ani se va
studia fiecare sistem aparte in sectii specializate,
sub conducerea specialistilor respectivi. Studentii
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se deprind cu principiul de organ si ,viseazd' la o
specializare respectiva.

Este de mentionat ca neexaminarea sistemelor
[dsate in "umbra’, chiar si fara schimbari patologice,
lipseste studentul de acumularea informatiei despre
fenomenele fiziologice ale acestui sistem (organ).
Aceasta informatie este foarte importanta: aparitia
celor mai mici abateri de la ,norma” sugereaza
prezenta unui proces patologic.

Abia la anul VI, la disciplina Sinteze Clinice,
se va studia medicina interna conform metode-
lor traditionale, in sectii nespecializate, unde
sunt conditii reale de efectuare a diagnosticului
diferentiat si de dezvoltare a rationamentului
clinic. Din aceste motive, consideram argumentata
cresterea numarului de ore pentru disciplina Sinteze
Clinice, pentru a consolida deprinderile de integrare
atuturor abaterilor patologice eventual depistate la
nivelul diferitor organe sau sisteme [10].

Testarea, ca proba pentru verificarea cunoastrerii
materialului clinic la examenul de stat, nu este
suficient de informativa. La Catedra Sinteze Clinice,
aceasta metoda a fost folosita din 1993 si pana in
2012, in ultimii ani ea era aplicata doar cu scopul
autoevaluarii, acceptatd de majoritatea studentilor
si rezidentilor. Dupa o analiza a miilor de testari, s-a
ajuns la concluzia ca ea este numai o proba auxiliara
de evaluare, cu multe nuante negative [11].

Unul dintre principalele neajunsuri este lipsa
contactului cu examinatorul si lipsa posibilitatii de
urmdrire a procesului rationamentului clinic la re-
zolvarea testului. Aceasta metoda poate fi folosita
cu succes la organizarea olimpiadelor tematice,
pentru autoevaluarea cunostintelor studentilor si
rezidentilor, pentru evidentierea nivelului initial
al cunostintelor intr-o tema sau compartiment
(fara anuntarea si fara inregistrarea rezultatelor),
iar informatia obtinuta va fi utila lectorului pentru
pregdtirea unui curs, unei prelegeri, tinand cont de
“locurile slabe’, relevate la unii studenti prin testare,
la tema respective, pentru a propune explicatii su-
plimentare.

Consideram ca anularea testarii la exanenul
de stat la medicina interna si introducerea probei
examen clinic la patul bolnavului ar contribui mult
la cresterea responsabilitatii studentilor pe parcursul
studiiulor si la pregdtirea catre examene.

In conditiile supraspecializarii si tehnicizarii
medicinei, apare inca o problema serioasa ce tine de
eticd si deontologie - problema instalarii unei atmos-
fere de incredere si respect reciproc intre medic si
pacient, ceea ce este important atat pentru diagnos-
tic, cat si pentru cresterea eficientei tratamentului.
Studentul este tot mai departe de pacient, colectand
superficial anamneza bolii si considerand “depasite”




metodele examenului obiectiv, ca palpatia, percutia,
auscultatia.

Dr. Jerald Winakur, timp de 40 de ani, a practicat
medicina interna si geriatria. A avut mii de pacienti,
multi dintre care erau de varsta inaintata. Avand un
comportament respectuos fata de aceste persoane
cu suferintele si problemele lor, aflate temporar
departe de familiile biologice, medicul indeplinea
pentru multi din acesti batrani functia de ,fecior
surogat”. Autorul considera ca atmosfera de incre-
dere si respect reciproc dintre medic si pacient fara
indoiala actiona ca un medicament, acest fenomen
fiind actualmente pe calea de disparitie [13].

Odata cu implementarea tehnologiilor medi-
cale moderne - testarea, imagistica, file medicale
electronice - medicii se indeparteaza tot mai mult
de pacientii lor. Este vorba de prevalarea importantei
rezultatelor paraclinice, examenul clinic fiind mai
putin minutios. in unele clinici de peste hotare, un
sir de date importante despre pacient sunt colec-
tate de profesionistii paramedicali (la noi uneori de
rezidenti), inregistrand asa-numitele ,detalii preci-
se”, din care se pot afla indici importanti. O parte
dintre acestea pot ramane neidentificate, deoarece
pacientul nu intotdeauna doreste sd imparta detalii
sensibile cu oricine, mai ales cu cineva cu care nu mai
are contact vizual, a carui fatd rdmane,ingropata”in
spatele unui ecran de computer.

inr-un articol intitulat In America, the art of doc-
toring is dying (In America, arta medicald moare), auto-
rul dr.Jerald Winakur recomanda medicilor sa exami-
neze atent pacientii lor: sa aculte inima si plamanii, sa
palpeze abdomenul, sa examineze membrele. Acesta
apropieire grijulie a medicului de pacient contribuie
la instalarea unei atmosfere de incredere si respect
reciproc, care influenteaza pozitiv tratamentul. Dar,
actualmente, tinerii absolventi sunt departe de a
crea asemenea atmosfera de incredere. Un sir de
cauze vin sa explice aceste deficiente de comuni-
care: se studiaza tot mai mult pe manechine, proba
practica este sustinuta pe pacientii standardizati, de-
prinderile practice sunt minime, creste VERTIGINOS
dependenta de tehnologiile medicale [13].

O alta problema referitoare la pregatirea ca-
drelor medicale este instruirea postuniversitara a
medicilor-internisti in conformitate cu cerintele
moderne, in primul rand, ajustarea curriculumului
prin introducerea studierii unor tehnici imagistice.
Consideram ca in prezent, cand toti medicii-specia-
listi dispun de unele aparate de diagnostic sau chiar
de laboratoare, ar fi echitabila asigurarea internistu-
lui cu un sonograf - aparat cu multe posibilitati de
diagnosticare a patologiilor interne. Evident ca astfel
va creste si prestigiul medicului-internist. Credem ca
aceasta nu va indepdrta medicul de pacient, ciil va
apropia si mai mult.
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Dezvoltarea tehnicii medicale, implementarea
metodelor instrumentele si de laborator cu un inalt
grad de sensibilitate si specificitate este un proces
progresiv, de o importanta colosala in diagnostica-
rea suferintelor umane, insa aceasta nu inseamna
ca examenul clinic traditional al pacientului trebuie
neglijat. in consecinta, nu se creeaza o atmosfera de
incredere si respect reciproc intre medic si pacient,
acea atmosfera care este o parte componentd a tra-
tamentului, deci se reduce eficienta acestuia.

Prof. dr. lon Bruckner constata c3, “din pacate,
fascinatia tehnicii face ca multiincepatori in meserie
sa neglijeze clinica. Cel mai grav este ignorarea unei
anamneze bine facute, a discutiei in cel mai real
sens cu pacientul. Aceasta are nu numai o valoare
informativa, ci si una terapeutica foarte importanta”
[9]. “Este amuzant, dar adevarul e ca vin uneori
bolnavii la consultatie, le spui sa se dezbrace si vezi
ca-si ridica toate hainele la nivelul umerilor... iti dai
seama ca pacientul respectiv n-a fost dezbracat de
doctor niciodata [9].

O influenta beneficd a unei atmosfere de credi-
bilitate si respect reciproc, care poate fi privita ca
un factor curativ, gasim intr-un citat de Antoine din
Saint-Exupery, care prevedea progrese tehnice in
medicina: ,Eu cred ca va veni ziua, cand un pacient
cu o boala necunoscuta se va da pe mainile fizicie-
nilor. Fara sa-l intrebe ceva, acesti fizicieni fi vor lua
proba de sange, vor deduce unele constante si le vor
fnmulti una cu alta. Apoi, vor verifica cu rigla loga-
ritmica si il vor vindeca cu o singura pilula. Si totusi,
daca ma imbolnavesc, eu ma voi adresa unui medic
batran din sat. El ma va privi cu coada ochiului, imi
va palpa pulsul si abdomenul si ma va asculta. Apoi
va tusi, fumand pipa, isi va netezi barbia si vazambi,
pentru a-mi usura durerea. Desigur, admir stiinta, dar
admir si intelepciunea” [14].

Asadar, in procesul de pregatire a medicilor
competenti in specialitate, trebuie de tinut cont si
de educatia general3, etica si deontologica.
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Summary

The analysis of letality of the Department of internal
diseases no. 1 during the decade of 2006-2015

The article represents the analysis of letality of the Depart-
ment of internal diseases no. 1 of PMSI Municipal Clinical
Hospital ,, Sfanta Treime” during the decade of 2006-2015.
Thus, elevations of letality every five years coinciding with

MEDICINA INTERNA

17

the epidemics of flu were observed. The percentage of pa-
tients over 60 years remains constantly predominant. The
first three places in the letality structure are occupied by
respiratory, cardiovascular and neoplastic diseases.

Keywords: letality, analysis, internal diseases
Peztome

Ananus nemanvHocmu 6 omoeeHuU 6HymMpPEHHUX Gones-
Heit Ne 1 3a nepuoo 2006-2015 zoooe

B oannoii cmamve npeocmasnen ananus nemanbHocmu
6 omoeneHuu eHympenHux oonesnei Ne 1 I[IMCY I'KE
., Chvinma Tpeume” 3a nepuoo 2006-2015 2o0os. Taxum 06-
PA30M, OMMeUeHO NOsIBNeHIe NUKOB JIeMAlbHOCHIU KaJCOble
5 nem, cosnaoaroujue ¢ snudemusmu cpunnda. J{omns 6onvHbIx
6 o3pacme cevlute 6() 1em NOCMOSIHHO NPesAUpyem cpeou
Opyeux eozpacmuvix 2pynn. Ilepsvle mpu mecma 6 cmpykmy-
pe 1emanbHOChu OMEOOSIMCs PECHUPATNOPHBIM, CEPOEUHO-
COCYOUCTBIM U OHKONOSUYECKUM 3A0071e6aAHUSIM.

Kniwouegvte cnosea: niemanoHocmo, anaius, GHymMpenuue
bonesnu

Introducere

Printre indicatorii ce caracterizeaza starea de
sanatate a populatiei si calitatea serviciului medical
intraspitalicesc se numara letalitatea, inclusiv cea din
primele 24 de ore de la spitalizare. In mod indirect,
letalitatea caracterizeaza nivelul socioeconomic si
al calitatii vietii.

Desi poseda anumite limitari, este puternic
influentata de profilul spitalului si al sectiei respec-
tive, letalitatea (denumitd in literatura anglo-saxona
si mortalitate intraspitaliceascd) necesita o studiere
in dinamica, in vederea depistarii problemelor de
diagnostic si de tratament, proiectarea standart-
elor si competentelor pentru profilaxia si terapia
maladiilor [1]. Subiectul expus denota actualitatea
si necesitatea analizei retrospective a indicatorilor
mentionati.

Scopul studiului a fost evaluarea retrospectiva
a indicatorilor letalitatii si letalitatea in primele 24
de ore de la spitalizare in sectia de boli interne 1, pe
parcursul unui deceniu (2006-2015).

Material si metode

Pentru realizarea acestui studiu s-au folosit
datele statistice ale activitatii sectiei de boli interne
nr.1,aIMSP SCM Sfdnta Treime pe parcursul ultimilor
10 ani (2006-2015).

Rezultate si discutii

Analizand datele unui deceniu de activitate,
inclusiv indicatorii letalitatii, s-au semnalat unele
fenomene relevante. Este important de remarcat
faptul ca acestindicator de activitate al sectiei de boli
interne este multinfluentat de numarul de decese in




sectia de reanimare a SCM Sfdnta Treime, care-i sunt
atribuiti sectiei. Pacientii internati in stari extrem de
grave, transportati cu asistenta medicala de urgenta
sau prin alte modalitati, deseori fard o anamneza
concreta care ar facilita stabilirea unui diagnostic,
pun in dificultate cadrele medicale [2].

Numarul de pacienti decedati nemijlocit in
sectia de boli interne nr. 1 este vadit mai mic, fiind
din categoria bolnavilor internati in stare grava, de-
compensatd, cu raspuns minim la tratamentul aplicat
(tabelul 1). Este evidenta majorarea letalitatii in anul
2015 (53 cazuri), comparativ cu anii precedenti,
explicata partial prin faptul ca, in ultimii 10 ani, marea
majoritate a pacientilor sunt internati in sectie in
regim de urgentd, ceea ce se atesta siin marile spitale
municipale din intreaga lume [1].

Tabelul 1
Indicatorii letalitdtii in sectia de boli interne nr. 1 (anii 2006-
2015)

2006{2007|2008{2009| 2010{2011|2012{2013) 2014|2015
Bolnavi tratati 937 | 963 | 1169 1088|1093 1007|1226 | 1165|1089 {1031
Decedatifnsectie | 10| 9 [ 4 | 10| 7 | 9 | 13]15] 10|16
Decedatiinsectia | 25 | 31 | 28 | 21 | 44 | 22 | 21 | 26 | 23 | 37
reanimare
Letalitatea farda "R” | 1,1 | 09 [ 03090609 | L1 ]|13[09]15
Letalitatea cu "R” | 3,7 | 4,0 [ 2,6 | 28 [ 3,9 13,0 | 28|34 3,0 |49
Total decedati 35140 | 32 |31 |51 |31 |36[41]33]53

Nota: R — pacientii decedati in sectia de reanimare.

Din datele tabelului 1 si ale figurii 1 se evidentiaza
o evolutie ondulatorie a indicatorului letalitatii. Se
poate de observat o ascensiune la fiecare cinci ani,
cea mai inalta fiind in 2015.

Nr. total decedati

60

/\
N_/ — Vv

40

30

20

10

T T T T T T T
2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Figura 1. Dinamica letalitdtii in perioada 2006-2015

Ca posibila explicatie a acestui fenomen adu-
cem coincidenta ascensiunilor cu epidemiile gripale
in Republica Moldova, iar in anii 2009-2010 - cu
pandemia cu gripa A HIN1. Acesti pacienti au fost
spitalizati cu pneumonii virale severe, complicate cu
detresa respiratorie acuta a adultului in IMSP SCM
Sfanta Treime, si nu in Stationarul de boli infectioase,
fie din cauza supraincdrcarii ultimului (in 2009-
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2010), fie din cauza pneumoniilor bacteriene severe
secundare infectiilor virale [3]. Cele expuse sunt
reconfirmate prin cresteri ale letalitatii in anii 2010
si 2015 (tabelul 2), din cauza maladiilor respiratorii
(pneumonii si exacerbari ale bronhopneumopatiei
cronice obstructive).

Tabelul 2
Compatrarea letalitdtii in functie de sistemul de organe
afectat

Sistemul de | 2006|2007|12008( 2009 | 2010 | 2011 | 2012 {2013 | 2014 | 2015

organe/(%)

Maladiile 8 1310|142 (11| 15]9 13|24

sistemului ~ ((22,8)(32,5) (31) [(45,1)[ (43) [(36,0)| (41,6) [(22,0)[(39,4)|(45,28)

respirator

Maladiile 419197 13121 ]19] 8110

sistemului (40) | (10)](28) [(22,6)((25,5)((39.0)[30,55) |(46,3)[(24,2)|(18,86)

cardiovascular

Bolile 214191413 4 3 1 6

tractului (5,7)](10)](28) [(12,9)| (59) (IL1)(7,3)] 3,0 |(11,32)

digestiv

Maladiile 71715417 5 819 | 12

oncologice | (20) (17,9)[(3,1)|(16,1)[ (7,8) | (23) |(13,88)|(19,5)[(27,2)((22,64)

Alte boli 71311191 1 2|2 1
8,6) (17,5094 [ 3,2 |(17,6)[ (2,0) | 2,77)| (4,8)] (6.0)| (1,8)

Total 35 (40 [ 320 31 [ 51|31 | 36 |41 33|53
(100)|(100)](100){(100) | (100)| (100) | (100) [(100)|(100)| (100)

Totodatd, ascensiunea letalitatii din anul 2015
se datoreaza si celui mai mare numadr de patologii
oncologice diagnosticate in sectia de boliinterne nr.
1 n ultimii 10 ani. Astfel ca analiza acesteia conform
sistemul de organe afectat denota ca in structura
letalitatii pe primele trei pozitii, in ultimii zece ani, se
afla maladiile sistemelor respirator, cardiovascular si
cele oncologice:

« au decedat 9 pacienti (26,5%) cu afectiuni ale
aparatului respirator;
. urmeaza patologia aparatului cardiovascular -

23,5%;
. decesele cauzate de maladii oncologice -
23,5%.
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Figura 2. Dinamica letalitdtii in functie de cele mai
frecvente grupe de maladii




Situarea maladiilor cardiovasculare si a neo-
plasmelor printre principalele cauze de deces (figu-
ra 2) este in concordanta cu tendintele mondiale,
reflectate in literatura de specialitate in ultimii 10
ani, fiind mentionate: traumatismele, accidentele
cardiovasculare si cerebrovasculare si neoplasmele
[4, 5]. In dezacord cu datele noastre este faptul
ca infectiile respiratorii la adult in statisticele OMS
ocupa locul 5-6, iar datele din tabelul 2 si figura 2
plaseaza maladiile respiratorii, in anii 2014-2015,
in varful listei letalitatii [6]. Explicdm aceasta prin
specificul sectiei de Boli interne, care este in primul
rand responsabila de tratamentul patologiilor cdilor
respiratorii inferioare [7].

Analizand datele referitoare la varsta pacientilor
decedati, se observa ca, in majoritatea cazurilor
(=80%), varsta persoanelor a fost mai mare de 60
de ani. Totodata, ponderea barbatilor decedati (28
cazuri, 52,84%) este mai mare decat cea a femeilor
(25 cazuri, 47,16%). Referindu-ne la varsta medie,
vedem ca cea a femeilor (73,8 ani) este mai mare,
comparativ cu cea a barbatilor (58,32 ani).

1,2

1

0,8

0,6

0,4

T T
2006 2007 2008 2009
= 51-60 ani

= i~ 41-50 ani

2010 2011 2012

== 31-40 ani
==4==20-30 ani

=70 ani

Figura 3. Dinamica cazurilor de deces in functie de
vdrstd

Comparand dinamica letalitatii in functie de
varsta decedatilor (figura 3), observam o preva-
lare cvasiconstanta a pacientilor de varsta a treia
— acei peste 70 de ani, ceea ce este in absoluta
concordanta cu tendinta europeana de imbatranire
a populatiei.

Analiza letalitatii in primele 24 de ore punein
evidenta prevalenta pacientilor cu varstele peste
60 de ani si un numar minim al celor cu varstele
intre 20 si 40 de ani (tabelul 3). Totodata, numarul
pacientilor in varsta apta de munca (40-60 ani),
decedati in primele 24 de ore de la spitalizare, nu
se diminueaza.

Avand in vedere ponderea inalta a maladiilor
respiratorii in structura letalitatii, in primul rand a
pneumoniilor, am intreprins cercetarea principalilor
factori de risc ai evolutiei nefavorabile a pneumo-
niillor comunitare la pacientii cu varstele cuprinse
intre 20 si 60 de ani. Astfel, printre principalii factori
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de risc de deces prin pneumonii comunitare la
pacientii adulti, cu varstele pana la 60 de ani, se nu-
mara: deficitul ponderal, insuficienta renala cronica,
lipsa reactiei febrile, pneumonia multilobara si/sau
bilaterald, alterarea constiintei, abuzul cronic de al-
cool, hipotensiunea arteriald si afectiunea hepatica
cronica [8].

Tabelul 3
Analiza letalitdtii in primele 24 de ore de la internare, in
functie de vdrsta

Varsia 006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010| 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
pacientilor

2030ami| - | - | - 1] -]~ ST -
Nh0ani | 1| - | - |2 | 1| -] -1 [1]2
H50ani | 4 | 3 | 2 s 21 o1 ]2
Sl60ani | 1| 4 |3 | 1] 5|3 ]3] 4/1]3
6l70an | 1| 6| 45|67 ]5]4]2]:2
Sani | 3| 68|77 [10]8]5]|-]5
Total 0096|3266/

Ponderea pacientilor decedati pandla 24 de ore
in anul 2015 s-a majorat, fiind de 26,41% (14 cazuri),
comparativ cu anul 2014 (6 cazuri, 18,1%), iar cea
a pacientilor decedati pana la 72 ore s-a diminuat,
fiind de 18,86%, comparativ cu anul precedent (9
cazuri, 27,2%).

Toti bolnavii internati pana la 24 de ore au fost
spitalizati tardiv, fiind in stari decompensate, extrem
de gravi. Maladiile fatale pentru acesti pacienti au
fost: pneumonii, tuberculoza pulmonara, infarct
miocardic acut.

Rata letalitatii in primele 24 de ore a fost cea mai
mare in anul 2015, comparativ cu anii precedenti.
Cauzele decesului in primele 24 de ore raman in
continuare subaprecierea starii grave a bolnavului
de catre bolnav si rudele apropiate, in consecinta —
adresarea tardivd, evolutia atipica a bolii si subapreci-
erea simptomelor clinice de catre asistenta medicala
primara si, nuin ultimul rand, traditia ca bolnavii sa-si
sfarseascad viata in afara domiciliului familial, moartea
fiind “evacuata spre spital”. Acesti pacienti, de requlg,
sunt extrem de gravi, decompensati, anevoios de
investigat, motiv pentru care apar divergente de
diagnosticin categoria datd de suferinzi, desi aceste
divergente nu au influentat prognosticul.

Concluzii

Analiza letalitatii din sectia de boli interne nr.
1 a IMSP SCM Sféanta Treime, in perioada 2006-2015,
a pus in evidenta ascensiuni ale letalitatii la fiecare
5 ani, care coincideau cu epidemiile gripale. Pon-
derea pacientilor cu varstele peste 60 de ani ramane
cvasiconstanta pe primul loc. In structura letalitatii,
pe primele trei pozitii, in ultimii zece ani, se afla ma-
ladiile sistemelor respirator, cardiovascular si bolile
oncologice.
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SECTIA DE BOLI INTERNE NR. 1 -
UN DECENIU DE ACTIVITATE (2006-2015)
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Summary

Comparative evaluation of morbidity of the Department
of internal diseases no. 1 — a decade of activity (2006-
2015)

This article represents the analysis of activity of the depart-
ment of internal diseases no.1 of PMSI Municipal Clinical
Hospital ,, Sfanta Treime” in 2006-2015. Thus, an increased
prevalence of respiratory diseases and primary detected
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neoplasms was shown. There was an increase in the number
of hospitalization days caused by evolving severe disease,
late appeals, presence of multiple comorbidities and slower
response to treatment. All these are in line with the pan-
European trend of an aging population and hospitalization
of patients with multiple health problems.

Keywords: evaluation, morbidity, internal diseases
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omoenenue mepanuu Ne 1 na npomssicenuu decamu
em
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Knwuegwvie cnosa: cpasnenue, 3abonesaemocmo,
sHympenHue bonesnu

Introducere

Sanatatea este un bun personal care, fiind
corect promovat si protejat, contribuie la buna
stare a colectivitatii umane. Institutia medico-sa-
nitara publica - spitalul — este un element-cheie in
sistemul medical. Spitalul este mandatat si respon-
sabil de perpetuarea si cresterea performantelor in
fmbunatatirea sanatatii populatiei prin acordarea
unei asistente medicale oportune si corespunzatoare
cerintelor actuale. O continua axare pe satisface-
rea nevoilor pacientilor, cu semnalarea relevant si
minutios monitorizatd a verigilorimportante, asigura
succesul actului curativ. Medicina secolului XXI este
una performantad si exacta, ceea ce asigura calitatea
serviciilor medicale. Astfel, din momentul initierii
medicinei prin asigurare, au aparut noi posibilitati
de efectuare mai rapidd a investigatiilor, cu stabilirea
diagnosticului si initierea timpurie a tratamentului.

Reforma care s-a efectuat a impus micsorarea
numarului de paturi spitalicesti, cu unele aspecte
benefice. Exista numerosi indicatori ce caracterizeaza
starea de sdanatate a populatiei, printre care: indi-
catorii accesului populatiei la asistenta sanitara,
indicatorii stdrii de sanatate, indicatorii bilantului
vital al populatiei, durata medie de spitalizare a
pacientului, letalitatea, letalitatea in primele 24 de
ore de la spitalizare etc. Concomitent, au survenit
modificari in indicatorii de activitate spitalicesti.
Asigurarile obligatorii de asistenta medicald ofera
populatiei o protectie financiara maiinalta in caz de
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imbolnavire, cu posibilitati de diagnostic si terapeutice sporite, contribuind astfel la cresterea calitatii vietii
si a satisfactiei pacientilor [1].

Scopul studiului a fost evaluarea comparativa a indicatorilor de activitate a sectiei Boli Interne nr. 1 in
perioada 2006-2015, in conditiile de asigurari medicale obligatorii pentru sanatate.

Materiale si metode

Pentru realizarea studiului s-au folosit datele statistice ale activitatii sectiei Boli Interne nr. 1, IMSP SCM
Sfanta Treime, din ultimii zece ani (2006-2015).

Rezultate si discutii

Datele cifrice redau aspecte esentiale ale fenomenului studiat. Numarul de bolnavi internati si tratati
a variat de la an la an. Datele sunt prezentate in tabelul 1.

Tabelul 1
Numdrul de pacienti contractati/tratati in 2006-2015
Anul 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Nr. pacienti contractati 828 912 1115 1026 1026 1026 1100 1100 1068 1031
Nr. pacienti tratati 937 963 1169 1088 1093 1007 1226 1165 1089 1031

Analizand datele din tabelul 1, se remarca o crestere nesemnificativa a numarului de pacienti spitalizati
pe parcursul anilor, desi s-a staruit sa se respecte, cu usoare devieri, numarul de pacienti contractati; ulte-
rior — cu o stabilizare, in conformitate cu numarul de pacienti contractati cu Casa Nationald de Asigurari in
Medicina. Pacientii internati au fost examinati si investigati conform standardelor existente si, la necesitate
(pacienti cu dubld afectare - respiratorie si cardiovasculard, sau tripla afectare - respiratorie, cardiovasculara
si digestiva), complementar.

Indicatorii de activitate spitaliceasca releva o dinamica fluctuanta a fenomenelor socioumane si a
vitalitatii din institutia curativa in context social.

Tabelul 2

Indicatorii de activitate a sectiei Boli Interne nr. 1 pe anii 2006-2015

Indicii 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Paturi desfasurate 25 25 25 25 25 25 30 30 30 30
Zile/pat reale 8297 9233 10252 9969 11280 10656 10633 12257 11022 11123
Zile/pat de plan la 340 8500 8500 8500 8500 8500 8500 10200 10200 10200 10200
de zile
Bolnavi spitalizati 951 952 1152 1080 1061 983 1188 1191 1077 1057
Bolnavi transferati din alte| 42 79 67 86 87 70 69 60 71 70
sectii
Bolnavi transferati in alte 54 42 49 57 60 37 53 71 55 78
sectii
Bolnavi deserviti 937 963 1169 1088 1093 996 1196 1188 1092 1052
Bolnavi externati 914 966 1183 1087 1091 1001 1192 1171 1075 1031
Bolnavi tratati 937 963 1169 1088 1093 996 1196 1188 1092 1052
Indicii de utilizare a pa- 331,9 369,3 410,1 398,8 451,2 426,2 354,4 408,6 367,4 370,8
tului
Rulajul patului 38,0 38,0 46,1 432 42,4 39,3 39,6 39,7 35,9 35,2
Zile/pat in medie 8,8 8,3 8,6 9,1 10,3 10,6 8,8 10,3 10,2 10,6
Letalitatea fara ,,R” 1,1 0,9 0,3 0,9 0,6 0,9 1,1 1,3 0,9 1,5
Letalitatea cu ,,R” 3,7 4,0 2,6 2,8 3,9 3,0 2,8 34 3,0 4,9
Procentul mobilitatii patu-| 97,6 108,6 115,5 117,3 114,6 116,8 97,1 111,9 100,7 101,6
lui la 340 de zile

Conform tabelului 2, in ultimii patru ani s-a marit numarul de paturi datoritd faptului ca a existat o
cerere sporita.

Numarul de zile/pat reale a fost in continua crestere. Un indice relevant este transferul pacientilor din/
in alte sectii. Numarul de transferuri rdmane, de asemenea, inalt, iar printre posibilele cauze ar fi: triajul si
selectarea insuficiente, subaprecierea semnelor clinice, evolutia nefasta a maladiei etc. Referitor la perioada
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de aflare a pacientuluiin stationar, s-a remarcat o crestere a numarului de zile/pat. Cauzele, de asemenea, pot
fi mai multe — evolutia grava a bolii, rdspunsul lent la tratamentul aplicat etc. Numarul de pacienti spitalizati
a fost in scadere, asigurandu-se concomitent volumul de servicii medicale programate. Indicii de utilizare
a patului au fost in crestere.

Tabelul 3
Distribuirea pacientilor conform vdrstei, sexului si stdrii sociale

Anull 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
Varsta
Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac. | Nr. pac.
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
Pacienti apti de munca 401 460 550 504 460 407 435 468 412 415
(< 60 de ani) (42,8) (48) (47) (46,3) | (42,1) | (40,87) | (43,2) (39,0) (37,8) | (40,25)
Pacienti inapti de munca 536 497 619 532 633 589 6572 734 677 616
(> 60 de ani) (57,2) (51,9) (53) (48,9) (58) (59,13) | (56.,8) (61,1) (62,1) | (59,75)
Total 937 957 1169 1088 1093 996 1007 1202 1089 1031
(100) (100) (100 ) | (100 ) (100) (100) (100) (100) (100) (100)
Femei 570 553 702 538 668 578 590 708 602 578
(60,8) | (57.8) (60) (49,4) | (6L,1) | (58,04) | (58,5 (59,0) | (55,2) | (56,06)
Barbati 367 404 467 438 425 418 417 494 487 453
(39,2) (37,8) (40) (40,2) | (38,9) | (41,96) | (41,4) (41,1) | (44,7) | (43,94)
Total 937 957 1169 1088 1093 996 1007 1202 1089 1031
(100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100)
Invalizi:
gradul I 18 23 20 27 18 22 21 27 31 28
(1,92) 2.4 (10,9) | (16,66) | (10,5) | (10,9) (10,9) | (14,43) | (19,6) | (17,07)
gradul 1T 94 124 144 116 125 134 142 132 112 117
(10,3) (12,9) (79) (71,6) (73.5) (79) (74,3) | (70,58) | (70,88) | (71,34)
gradul 11T 12 14 18 19 27 18 28 28 14 19
(1,3) (1,4) 9,9) | (A1,72)| (159) 9,9) (14,6 ) | (14,97) (8,9) (11,58)
Total 124 161 182 162 170 174 191 187 158 164
(13,2) 16,8) | (15,6) | (13,85 )| (1598 | (16,7) (15.6) | (15,55) | (14,5) | (15,9

Analizand distribuirea pacientilor dupa varsta, sex si gradul de disabilitati (tabelul 3), se prefigureaza
tendinta de predominare a persoanelor peste 60 de ani — peste 50% din bolnavi tratati (a. 2006-2015);
continua sa predomine numarul de femei spitalizate; numdrul pacientilor cu capacitati functionale limitate
este in usoara crestere. Majoritatea pacientilor au fost spitalizati in mod urgent in sectia Boli Interne, ceea
ce constituie peste 90% din cazuri, fiind in crestere comparativ cu anii precedenti. Spitalizarea cu asistenta
medicala de urgenta denota severitatea starii bolnavilor si, nu rareori, dificultatea efectudrii investigatiilor
si raspunsul lent la administrarea tratamentului.

Desi sectia Boli Interne este una de diagnostic si de tratament, in mare parte, peisajul nosologiilor este
destul de vast si deseori medicul se confrunta cu multiple ,enigme”in diagnostic si in diferentierea bolilor.

Tabelul 4
Distribuirea pacientilor spitalizati conform sistemului de organe afectat
Entitate clinica 2006, nr: 2007, nr: 2008, nr: 2009, nr: 2010, nr: 2011 nr: 2012, nr: 2013, nr: 2014, nr: 2015, nr.
pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/% | pacienti/%
Maladiile sistemului respirator 389 (41,5) [412 (42.8)| 415 (35.5) | 507 (46,6) 637 567 600 (57,6) | 545 (45.3) | S13(47,1) | 516(50,04)
(58,3) (56,92)
(TBCH) 8 - 4 7 | 3 6 9 11 7
Maladiile sistemului cardio-vascular | 445 (47,5) | 451 (46,8) | 625 (53,5) | 451 (414) 364 318 309 (30) | 404 (33,6) | 321 (29.4) | 285(27,64)
(33,3) (31,92)
Maladiile sistemului digestiv 45(4,8) 50(5,2) 53(45) 54(5) 27(2,5) 29 36(3,5) 1048,6) | 102(9,3) | 116(11,25)
291
Maladiile sistemului renourinar 15(1,6) 7(0,7) 20(1,7) 8(0,7) 9 8 5(04) 22(1.8) 12(1,1) 11(0,6)
03) 08
Maladiile sistemului locomotor 5(0,53) 1(0,1) 4(0,3) 9(0,8) 3 4 6(0,6) 9(0.7) 9(0,8) 6(0,58)
03 04
Maladiile oncologice 21224) | 20207) | 20(1,71) 40(3,7) 41 38 28(27) 46 (3.8) 42(38) 36
(3,79 (3,81) (3,49)
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Maladiile infectioase 2(021 . 403) | 303 | 302 . 2(02) 1o | 2020 | 10009
SIDA SIDA SIDA SIDA SIDA SIDA SIDA SIDA
Alte maladii 15(L6) | 1607 | 2723 | 16(1L5) | 2220 | 929 | 21208 | 4860 | 064 | 60(53)
Total 937(100) | 963 (100) | 1169(100) | 1088 1093 996 | 1007(100) | 1202(100) | 1089 (100) | 1031 (100)
(100) (100) (100)
Analizand datele prezentate in tabelul 4 referitoare la distributia pacientilor in functie de sistemul afec-

tat, putem mentiona urmatoarele: prevaleaza patologiile sistemului respirator, inclusiv cu o fluctuatie usor
crescandd a tuberculozei pulmonare. Se observa o scadere lentd a proportiei maladiilor cardiovasculare si
ale tractului renourinar. Referitor la patologiile sistemului digestiv, se observa majorarea numarului de cazuri
si a raportului lor, comparativ cu anii 2011-2014.

Pacienti cu SIDA, de asemenea, au necesitat tratamente in sectia Boli Interne, de regula fiind internati cu
pneumonii. Numarul bolnavilor cu neoplasme a fost in crestere, unele din ele primar depistate, altele necesitau
tratamente simptomatice sau de pregatire pentru interventii chirurgicale ori tratamente imunosupresive.
Au fost diagnosticate neoplasme cu localizari diverse, inclusiv, cancer pulmonar, ovarian, rectosigmoidian,
renal, hepatic, gastric, al prostatei etc.

Analiza schematica a fluctuatiei bolilor sistemului respirator este demonstrata in figura 1; se remarca o
ascensiune ondulantorie a bolilor respiratorii.
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Figura 1. Dinamica patologiilor sistemului respirator, 2006-2015

Conform datelor prezentate in figura 2, ponderea bolilor cardiovasculare tratate in sectia Boli Interne
nr. 1 afostin scadere.

60,00%

50,00%

40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%
2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Figura 2. Dinamica patologiilor sistemului cardiovascular, 2006-2015

Analizand datele din tabelul 5, constatdam urmatoarele: bolile sistemului respirator — pneumoniile -
sunt peste 30%, bronsita cronica - =10% din totalul nosologic, hipertensiunea arteriala — =25%, cardiopatia
ischemica — =10%, maladiile oncologice - =3%.
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Deoarece IMSP SCM Sfdnta Treime este o institutie multispecializatd, pacientii, de reguld, sunt directionati
in sectiile specializate. Bolnavii cu SIDA care suntinternati, de requla, prezinta infectii respiratorii (pneumonii).
Dintre patologiile concomitente, diabetul zaharat este in vadita crestere. Aceeasi tendinta este sesizata vizavi
de maladiile oncologie, care sunt in continua crestere (figura 3).

Tabelul 5
Distributia pacientilor in functie de nosologie

Diagnostic 2006, nr. | 2007, nr. | 2008, nr. | 2009, nr. | 2010, nr. | 2011, nr. | 2012, nr. | 2013, nr. | 2014, nr. | 2015, nr.
pacienfi | pacienfi | pacienti | pacienfi | pacienti | pacienti | pacienfi | pacienti | pacienfi | pacienti

(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)

Pneumonii 245 271 267 357 395 371 380 301 338 334
(26,46) | (2834) | (22,92 | (32.8) | (36,1) | 37.24) | (36,5 | (250) | (3L0) | (32.39)

Bronsitd cronica | 108 112 14 |77, | 112 148 193 226 129 144
(115 | L6 | (9,75) (10,2) | (14,85) | (18,6) | (18,8) | (11.8) | (13,96)

Astm bronsic 23(2,45) | 17(1,8) |24 (2,05)] 21 (1,9 | 252.3) [37(37,14) | 27(2,6) | 24 2.0) | 25 (2.3) | 31 (3,00)

TBC pulmonara 8(0,8) 3(0,3) | 4(0,3) | 7(0,6) | 1(0,1) 3(0,3) 6 (0,6) 9(0.7) | 11(1,0) | 7(0,67)
Alte maladii ale 2(0,2) 7(0,7) | 16(1,4) | 4(04) | 14(1,3)| 8(0,8) 3(0,3) 6(0.5) | 15(1,3) | 10(0,96)
sist. respirator

Febra 8(0,8) 7(0,7) |10(0,85)| 13(1,2) | 6(0,5) 5(0,5) 4(0,4) | 10(0.8) | 6(0,5 | 6(0,58)

reumatismala

Hipertensiune 310 (33) | 356 (37) 468 317 242 217 205 252 224 238

arteriala (40,03) | (29,1) (22,1) (21,78) 19,7) (21.0) (20,5) (23,08)

CI angor pectoral 120 95 (9,86) 144 103 (9,5) 111 84 (8,33) 110 124 91 (8,3)| 47 (4,55)
(14,3) (12,31) (10,15) (10,9) (10,3)

Alte boli ale sist. | 6 (0,6) 5(0,5) | 7(0,6) 9(0,6) 5(0,5) | 12(12,04) | 3(0,3) 3(0.2) - -
cardio-vascular
Boala ulceroasa 6 (0,6) 1(0,1) | 3(0,25) | 16(1,5) | 1(0,1) 2(0,2) 2(0,1) - 11 (1,0) | 6(0,58)
Hepatitd cronica 6 (0,6) 4(0,4) | 1(0,08) | 9(0,8) | 7(0,6) 6 (0,6) 3(0,3) | 13(1,1) | 2(0,2) -

Ciroza hepatica 16 (1,7) | 15(1,6) |13 (1,11)| 20(1,8) | 8(0,7) 13(1,3) | 12(1,2) | 17(1.4) | 14(1,29) | 18 (1,74)
Alte boli ale sist. | 17 (1,8) | 30(3,1) | 34(2,9) | 9(0,3) 11 (1) 8(0,3) 7(0,7) 73 (6.1) | 75(6,8) | 92 (8,92)
digestiv

Sistemul 15(1,6) | 7(0,7) [20(1,7)| 8(0,7) | 9(0,8) 8 (0,8) 6(0,6) | 22(1.8) | 12(1,1) | 11 (1,06)

renourinar

Sistemul 5(0,5) 1(0,1) | 4(0,3) | 6(0,5 | 3(0,3) 4(0,4) 3(0,3) 9(0.7) 9(0,8) | 6(0,58)

locomotor

Maladii 21(2,2) | 20(2,1) | 22(1,9) | 40(3,7) | 41 (4,6) | 38(3,81) | 55(2,7) | 46(3.8) | 42(3,8) | 36(3,49)

oncologice

Boli infectioase 2(0,2) - - 1(0,2) | 2(0,2) - 2(0,2) 1(0.1) 2(0,2) 1 (0,09)
SIDA) SIDA SIDA SIDA SIDA SIDA

Alte maladii 9(0,8) | 14(1,5) | 15(1,6) | 16(1,5) | 25(2,3) | 29(2,91) | 15(1,5) | 48(4.0) | 70(6,4) | 45 (4,36)

TOTAL 937 (100) | 963 (100) | 1169 1088 1093 | 996 (100) 1007 1202 1089 1031

(100) (100) (100) (100) (100) (100) (100)
4,00%

3,50%
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2,50%
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1,50%
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0,50%

0,00%
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Figura 3. Dinamica maladiilor oncologice
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Este de mentionat faptul ca in perioada
2006-2015, in cadrul sectiei Boli Interne nr. 1 s-au
implementat o serie de inovatii. De exemplu, sectia
a fost printre primele in Republica Moldova care
au initiat tratamentul pneumoniilor comunitare
cu azitromicina administrata intravenos si moxi-
floxacina administrata secvential [5, 6]. In perioada
mentionata s-a efectuat monitorizarea continua a
spectrului etiologic si a rezistentei antimicrobiene
in pneumoniile comunitare [2, 3, 4]. Concomitent, a
fost elaborat si brevetat scorul predictiv al evolutiei
nefavorabile a pneumoniilor la pacientii cu varsta
sub 60 de ani [7].

Concluzii

Analizand datele si indicatorii statistici ai unui
deceniu de activitate a sectiei Boli Interne nr. 1, se
poate de concluzionat urmatoarele: sectia activeaza
in volum total cu supraincarcare, de regula in ano-
timpul rece, cu o prevalenta a bolilor aparatului res-
pirator. Se atesta o crestere a numarului de zile/pat,
cauzata de evolutia severa a bolii, adresari tardive
cu dificultati si rdspuns la tratament mai lent, varsta
fnaintatd si prezenta comorbiditatilor multiple.

Afectiunile cardiovasculare (hipertensiunea
arteriala, cardiopatia ischemica sunt in continua
crestere. Sporeste numarul neoplasmelor cu diversa
localizare.

Datele obtinute sunt utile pentru planificarea
ulterioara a resurselor necesare bunei functionari a
sectiei si, implicit, pentru satisfacerea necesitatilor
pacientilor, cu o imbunatatire a calitatii vietii aces-
tora.
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Summary

Actual aspects of diagnostic of pulmonary hypertension in
patients with chronic obstructive pulmonary disease

There were presented analysis of recent views about impor-
tance, prognostic value and real incidence of pulmonary

PNEUMOLOGIE

hypertension in patients with different grade of severity of

chronic obstructive pulmonary disease. Also there were il-
lustrated possibilities of modern diagnostic investigations
and new clinical approach in pulmonary hypertension treat-
ment in patients with pulmonary obstructive pathology.

Keywords: chronic obstructive lung disease, diagnostic and
treatment, pulmonary hypertension, correlation

Pezrome

AKmyanbHble acnekmol OUAZHOCHMUKU J1€20UHOU
ZUNEPMeEeH3Uun Y DOIbHBIX XPOHUUECKOU 00CMPYKMUBHOU
00n1e3HbI0 N1E2KUX

IIpeocmasnen ananus co8pemMenHbix OAHHbIX O 8ANCHOCTIU,
GIUSHUU HA APOSHO3 OCHOBHO20 3A00NE8AHUS, PEANbHO
PACRPOCMPAHEHHOCIU 1€204HOT 2UNEPMEH3UU Y OONbHBIX
XPOHUYECKUMU 0OOCMPYKMUSHBIMU 30001e6aAHUAMU JIESKUX.
IToopobHo onucanvl OuazHOCMuUYECKUEe 803MONCHOCMU
@YHKYUOHANBHBIX U UHCMPYMEHMATIbHBIX MEemo008
UCCLe008aHUsL NPU ONPEOELEHUU CHENEHU BbIPANCEHHOCU
J€20YHOU 2Unepmen3uL NPU XpoHU4eckou 00CmpyKmugHou
namonozuu 1é2Kux.

Knwueesvie cnosa: xponuueckue ob6cmpyKkmueHbsle
3abone6anus n€2Kux, OUAHO3 U JleyeHnue, 1e20YHas
2unepmen3us, Koppenyus

Introducere

Hipertensiunea pulmonara (HP) si cardiopatia
pulmonara sunt printre cele mai frecvente cauze de
invalidizare timpurie si mortalitate a pacientilor cu
bronhopneumopatie obstructiva cronica (BPOC) [1,
2, 6]. Dupa datele literaturii, BPOC este asociata cu
hipertensiune pulmonara in 30-50(60)% din cazuri
[5, 6, 14]. Prognosticul vital al pacientilor cu BPOC
devine nefavorabil la asocierea hipertensiunii pul-
monare si dezvoltarea insuficientei cardiace.

Atitudinea fatd de hipertensiunea pulmonara
din BPOC este foarte diferita si neunivoca. Exista o
opinie cum ca HP este un mecanism de compensare
la pacientii cu afectiuni bronhopulmonare. Exame-
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nul morfologic la pacientii cu HP depisteaza foarte
frecvent hipertrofia pronuntata a tunicii medii si
celei interne ale arterelor pulmonare mici, care,
posibil, apare in urma vasoconstrictiei [11, 14]. Pana
in prezent se discuta intens faptul daca spasmul
arterelor pulmonare este cauza primara a maladiei
sau acesta apare in urma progresarii ei. Indiferent
de aceste controverse, vasoconstrictia se considera
la moment ca fiind una dintre cele mai importante
verigi patogenice ale HP [14, 18]. Circulatia pulmo-
nara este diferita de cea sistemica prin rezistenta
precapilara mult mai redusa, moment prin care, in
conditii fiziologice, presiunea in artera pulmonar
este putin mai mare decat presiunea capilara medie.
Aditional, vasoconstrictia hipoxica nu seintalneste in
alte organe decat in plamani. Poate de aceea panain
prezent nu exista o opinie unica privind necesitatea si
metodele de tratament al hipertensiunii pulmonare
din BPOC.

De exemplu, nu s-au precizat ratiunile pentru
diagnosticarea dirijata a hipertensiunii pulmonare
la toti pacientii cu BPOC si de a indica terapia cu
tratament ce vizeaza anume HP, sau de prelungit
terapia traditionala pana la dezvoltarea cordului
pulmonar [3, 5].

S-a constatat ca supravietuirea pe parcursula 5
ania pacientilor cu BPOC este de 36% printre bolnavii
cu presiunea pulmonara medie in artera pulmonara
de peste 45 mmHg si, respectiv, de 62% printre per-
soanele cu presiunea medie in artera pulmonara <25
mmHg [2, 3]. Totodata, s-a consemnat faptul ca nici
indicele VEMS1 (volumul expirator maxim in 1 sec.),
nici gradul hipoxiei si al hipercapniei nu au valoare
prognostica de considerat. in cercetarile efectuate
de M. Burgess [15] a fost confirmata valoarea pro-
gnostica semnificativa a prezentei hipertensiunii
pulmonare si a disfunctiei ventriculului drept pentru
supravietuirea prin BPOC.

Raman in continuare neclare cauzele scaderii
declinului functiei contractile a ventriculului drept,
cum este in viciile cardiace congenitale si in cele
dobandite, in HP idiopatica si tromboembolia arterei
pulmonare, cand presiunea arteriala din circuitul mic
atinge valorile presiunii sistemice (100-120 mmHg).
Se considera cd ventriculul drept (VD) poate suporta
o suprasolicitare cu presiunea care depdseste de 2-3
oricifrele normative, fara ca acesta sa prezinte semne
de decompensare [13, 14]. In acelasi timp, este un
fapt confirmat ca la acutizarea procesului de infla-
matie la pacientii cu BPOC, in prezenta insuficientei
respiratorii pronuntate si in debutul decompensarii
cordului pulmonar cronic, hipertensiunea pulmonara
nu atinge cifre inalte, iar presiunea din artera pulmo-
narad se ridica in medie cu pana la 45-50 mmHg [13].
De aceea, este greu de explicat prin ce mecanisme




hipertensiunea pulmonara poate cauza disfunctia
VD si scaderea considerabila a contractilitatii lui.

Studierea rolului sistemului renina-angioten-
zina-aldosteron (SRAA) in aparitia si progresarea
HPP prezinta un interes aparte. Rezultatele cerce-
tarilor sub acest aspect ar putea determina tactica
tratamentului pacientilor cu HP [13, 14], mai ales in
conditia cand, pana in prezent, patogenia acestei
maladii ramane in obscuritate si deci nu se poate
vorbi de o abordare standardizata a tratamentului
adresat pacientilor cu aceasta maladie complexa.

Valoarea inhibitorilor enzimei de conversie (IEC)
- preparate ce blocheaza SRAA la etapa conversiei
angiotenzinei | in vasoconstrictorul de forta - angi-
otenzina Il — in terapia hipertensiunii sistemice este
cunoscuta la scara largd, dar cu referire laarmentariul
farmacologic pentru hipertensiunea pulmonara
evidentele sunt mai putin elocvente. in experimen-
te a fost demonstrat rolul inhibitorilor enzimei de
conversie in prevenirea dezvoltdrii hipertensiunii
pulmonare in hipoxia cronica; de exemplu, utilizarea
cilazaprilei in hipertensiunea pulmonara hipoxica
cronica duce la micsorarea hipertrofiei tunicii medii
a vaselor pulmonare [6, 11].

Exista o opinie cum ca nu atat deimportant este
efectul vasodilatator al IEC, cat posibilitatea activi-
tatii lor umorale. In acest caz este posibila utilizarea
dozelor cu mult mai mici de IEC, pentru ca, pe de o
parte, ca reusim blocarea SRAA si concomitent sa ac-
tivam prin bradichinina calea endoteliala de formare
a L-argininei /oxidului nitric (Il), iar pe de alta parte,
sd nu provocam o hipotensiune sistemica nedorita
pentru a influenta pozitiv asupra starii pacientilor cu
hipertensiune pulmonara avansata [11].

La pacientii cu BPOC, stresul hemodinamic
sau hipoxia duc la alterarea endoteliului vaselor
pulmonare mici si medii si, ca urmare, la micsorarea
eliminarii factorului endoteliu-dependent de relaxa-
re (EDFR); ulterior survine diminuarea vasodilatarii,
cauzate de EDFR si cresterea rezistentei vaselor pul-
monare. Disfunctia endoteliald in vasele pulmonare
mici si medii se depisteaza atat in stadiul terminal al
BPOC, cat si in etapele incipiente ale maladiei.

Actualitatea estimarii disfunctiei endoteliale la
pacientii cu BPOC si in afectiunile mixte cardiopul-
monare este legata cu faptul ca severitatea disfunc-
tiei endoteliale poate influenta gravitatea tabloului
clinic al maladiei, dezvoltarea timpurie a insuficientei
respiratorii si cardiace si, desigur, asupra supravietu-
irii pacientilor cu hipertensiune pulmonara.

Actualitatea problemei consta in faptul c3,
in pofida anumitor succese obtinute in domeniul
corectiei medicamentoase a complicatiilor cardi-
ovasculare ale BPOC, metodele contemporane de
tratament (cu utilizarea blocantelor canalelor de
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calciu de generatia lll, nitratilor, diureticelor, glicozi-
delor cardiace) nu asigura actiunea complexa asupra
verigilor principale de dezvoltate a HP si formarea
cardiomiopatiei pulmonare, de aceea rezultatele
pe termen scurt si efectele terapiei de durata raman
nesatisfacatoare.

Incidenta hipertensiunii pulmonare la pacientii
cu BPOC

Hipertensiunea pulmonara este diagnosticata
in cazul cand la cateterismul cardiac drept presiunea
medie in artera pulmonard depdseste 25 mmHg in
repaus sau este >30 mmHg la efort fizic, cu conditia
ca valorile presiunii arteriale pulmonare ,blocate”
(PCB) sau presiunea telediastolica in ventriculul drept
sa fie <15 mmHag, iar rezistenta vasculara pulmonara
>3 unitati Wood (sau 240 dinxcm/®) [1, 3, 5]. Hiper-
tensiunea pulmonard, conform prognosticului, este o
complicatie nefavorabild pentru evolutia BPOC. intr-
un studiu multicentric prospectiv, efectuatin Europa,
s-a demonstrat ca cordul pulmonar se posteaza pe
locul doi in ceea ce priveste mortalitatea globala la
pacientii diagnosticati cu BPOC, cedand locul intai
doar insuficientei respiratorii.

Incidenta hipertensiunii pulmonare la pacientii
cu BPOC nu este stabilita integral [18], deoarece nu
au fost realizate cercetari clinice in studii mari, cu
utilizarea unor metode contemporane de estimare a
presiunii medii si celei sistolice in artera pulmonara,
ca, de exemplu, cateterizarea venelor centrale si ca-
teterismul cardiac drept [3, 5, 14]. Conform analizei
necropsice, semne de hipertrofie a ventriculului sunt
depistate la 40% din totalul pacientilor cu BPOC
decedati [3].

In studii clinice cu participarea unui numar
relativ mic de pacienti, la 35% din totalul celor cu
BPOC de evolutie grava s-au constatat date similare:
prin metode invazive de estimare a presiuniiin artera
pulmonara PMAP era >20 mmHg in stare de repaus.
Frecventa hipertensiunii pulmonare si a cordului
pulmonar depinde in mare parte de severitatea
deregldrilor functionale: in prezenta valorilor expo-
nente, volumul expirator fortat in |-a secunda (FEV.,)
este <600 ml, iar incidenta cardiopatiei pulmonare
consecutive se apropie de 70%. G. Thabut [4] a es-
timat evolutia hemodinamicii pulmonare la 251 de
pacienti cu BPOC, care erau candidati la efectuarea
unui transplant pulmonar sau la efectuarea unei
interventii chirurgicale de reducere a volumului
pulmonar (mediu FEV,=24+12%). PMAP>25 mmHg
s-a constatat la 50,2% din bolnavi, la majoritatea pa-
cientilor investigati intensitatea PMAP se determina
in diapazonul 25-35 mmHg.

In majoritatea cazurilor, hemodinamica pulmo-
nard la bolnavii de BPOC poate fi afectata usor sau




moderat. Concomitent, pe fundalul BPOC poate fi
relevata si o hipertensiune pulmonara grava. Astfel,
in 2 cercetari clinice efectuate recent, PMAP > 40
mmHg a fost depistata la 27 (2%) din 998 de pacienti
cu BPOC i, respectiv, la 16 din 215 pacienti cu BPOC
(7%). Pentru toti pacientii cu BPOC ce asociaza hiper-
tensiune pulmonara manifesta s-a estimat ca fiind
caracteristica scaderea considerabila a capacitatii de
difuzie pulmonara, hipoxemia grava fara hipocapnie
si scaderea considerabild a FEV, (~ 50%) [14].

Conform interpretdrilor traditionale, pacientii
cu BPOC pot fi impartiti in 2 mari grupuri: de tip
bronsitic - ,,blue bloater” si de tip enfizematos
- ,pink puffer” [3]. Se considera ca dezvoltarea hi-
pertensiunii pulmonare este caracteristica pentru
tipul ,,blue bloater’, insa nu demult cercetdrile au
relevat neasteptat frecventa inaltd a hipertensiunii
pulmonare la pacientii cu emfizem pulmonar. intr-un
studiu prospectiv, efectuat de catre S. Sharf[11], la
care au participat 120 de pacienti cu emfizem grav
(FEV,=27% si presiunea partiala a oxigenului (PaO2)
de 66 mmHg), ponderea pacientilor cu PMAP >20
mmHg in repaus a constituit 91%.

Valoarea prognostica a hipertensiunii pulmonare
la bolnavii cu BPOC

Hipertensiunea pulmonara este unul dintre
factorii esentiali pentru estimarea diagnosticului
pacientilor cu BPOC. In majoritatea studiilor stiintifice
raportate s-a consemnat importanta anumitor fac-
tori, cum ar fi disfunctia ventriculului drept [15, 16],
PMAP si rezistenta vasculara pulmonara (RVP) [1, 2,
6, 14].1n studiul B. Burrows [5], care a supravegheat,
pe parcursul a 7 ani, 50 de pacienti cu BPOC, s-a de-
monstrat ca RVP este unul dintre cei mai puternici
predictori de supravietuire: niciunul din pacientii cu
valorile RVP de peste 550 din/sec/cm™ nu a supra-
vietuit mai mult de 3 ani.

Conform datelor acumulate pe parcursul unor
cercetdri de lunga duratd, mortalitatea prin BPOC
depinde foarte mult de severitatea hipertensiunii
pulmonare: la pacientii cu nivelul PMAP intre 20 si
30 mmHg supravietuirea la4-5 ani este de 70-90%; la
cei cu PMAP in limitele 30-50 mmHg supravietuirea
la acest termen constituie 30%, iar la o hipertensiune
pulmonara severa (PMAP > 50 mmHg ) supravietui-
rea la 5 ani este practicegala cu0[1, 2, 6].

Date similare s-au constatat si in cercetarile
publicate recent de catre un grup de cercetatori
din Strasbourg. Autorii au comparat supravietuirea
pacientilor cu BPOC si PMAP <20 mmHg, de 20-40
mmHg si > 40 mmHg si au constatat o letalitate
semnificativ mai inalta la pacientii cu hipertensiune
pulmonara severa (p<0,01) [14].
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Nivelul presiunii in artera pulmonara este nu
numai un factor prognostic, dar si principalul indi-
ciu de spitalizare a pacientilor cu BPOC. in studiul
efectuat de catre R. Kessler, cu participarea a 64 de
pacienti cu BPOC, s-a dovedit ca nivelul presiunii
mediiin artera pulmonara, apreciat in stare de repaus
a fi > 18 mmHg, este un factor mult mai relevant si
maiindependent de crestere a riscului de spitalizare
(p=0,001) [12]. O consecinta destul de importantd a
acestei legitati este posibilitatea de a identifica cei
mai vulnerabili pacienti, care au nevoie de tratamen-
te mai agresive, precum si de a corecta in regim activ
hipertensiunea pulmonara la bolnavii cu BPOC, ceea
ce poate imbunatati semnificativ statutul functional
si poate reduce numarul de spitalizari in sectiile de
profil [14].

Mecanismele principale in dezvoltarea HP la
pacientii cu BPOC

Sistemul micului circuit sangvin poate fi carac-
terizat ca avand o rezistenta scazuta si o autoasigu-
rare solida, astfel ca pentru o crestere semnificativa
aPMAP la unindivid sanatos este necesar ca debitul
cardiac sa creasca de peste 2,5 ori. Cresterea semnifi-
cativa a presiunii in arterele circuitului mic se poate
produce doar in prezenta unor modificari semni-
ficative in vasele pulmonare. La pacientii cu BPOC
usoara/moderata, valorile PMAP si RVP pot fiin limite
normale sau putin ridicate in stare de repaus, dar care
pot creste la efectuarea efortului fizic. Pe mdsura ce
BPOC progreseaza, indicii PMAP si ai RVP pot creste
si in stare de repaus, dar mult mai semnificativ in
cadrul efortului fizic [18].

Dezvoltarea hipertensiunii pulmonare la paci-
entii cu BPOC, de regul3, este conditionata de mai
multi factori, mai exact — de o combinatie din cativa
factori, care pot avea o influenta activa sau pasiva
asupra hemodinamicii pulmonare [14, 18].

Cauza principala a hipertensiunii pulmonare
(HP) este hipoxemia arteriala [6, 11, 18]. Pentru
prima datd, rolul hipoxiei alveolare in dezvoltarea
vasconstrictiei pulmonare a fost demonstrat in
anul 1946 de catre U. Von Euler si G. Lijestrand. in
cateva cercetadri efectuate, acestia au demonstrat o
dependentd inversa intre severitatea hipertensiunii
pulmonare si stadiul hipoxemiei arteriale. In afara de
aceasta, ei au demonstrat ca progresarea hipoxemiei
la pacientii cu bronhopneumopatie obstructiva cro-
nica este aproape permanent insotita de cresterea
hipertensiunii pulmonare. Hipoxia alveolara duce la
aparitia vasconstrictiei, care poate fi declansata de
multiple mecanisme directe si indirecte [18].

Efectul direct al hipoxiei poate fi asociat cu
dezvoltarea depolarizdrii celulelor musculare vas-
culare netede si de reducerea celulelor. In prezent




este dovedit faptul ca depolarizarea celulelor mus-
culare netede si vasconstrictia pulmonara modifica
functia canalelor de potasiu ale membranei celulare.
La mecanismul indirect al vasconstrictiei pulmonare
hipoxice se refera influenta asupra peretilor vasculari
a mediatorilor endogeni, cum sunt leucotrienele,
histamina, serotonina, catecolaminele si angioten-
zina-ll. Toti acesti mediatori se refera la grupul de
vasconstrictori, iar productivitatea lor creste consi-
derabil in prezenta hipoxiei.

Alte dereglari ale metabolismului gazos, cum
ar fi hipercapnia (cresterea presiunii partiale a bioxi-
dului de carbon in sangele arterial - PaCO,), precum
si acidoza, de asemenea pot induce dezvoltarea
hipertensiunii pulmonare. in principiu, cresterea
presiunii in artera pulmonara in cazul dat se refera
doarindirect la vasoconstrictie, mai degraba aceasta
apare in urma cresterii debitului cardiac.

In ultimii ani se discuta foarte activ disfunctia
endoteliului vascular pulmonar, aparuta pe funda-
lul hipertensiunii pulmonare de diferite origini [18].
Hipoxemia cronica duce la deteriorarea endoteliului
vascular, care este insotit si de o scadere a produc-
tivitatii factorilor de relaxare endogeni, precum si a
prostaglandinei E2, prostaciclinei si a oxidului nitric
(NO). De importanta deosebita in geneza hiperten-
siunii pulmonare la pacientii cu BPOC se considera
lipsa eliberarii de NO. Sinteza de NO endogen este
reglementata de NO-sintaza, care, la randul ei, se
manifesta permanent prin intermediul celulelor
endoteliale (eNOS). Hipoxemia duce la perturbarea
producerii si eliminarii NO.

Disfunctia endoteliului vaselor pulmonare la
pacientii cu BPOC poate fi cauzatd nu numai de
hipoxia cronica, ci si de o inflamatie. R. Zieche [14] a
demonstrat ca inflamatia cronica duce la scaderea
semnificativa a expresiei NO-sintazei lll si prin aceas-
ta - a productiei de NO. in adventicea arteriolelor
musculare mici la pacientii cu BPOC de gravitate
usoara si la fumatori se poate depista infiltrarea cu
CD8 limfocite, prezentd ce poate asocia o reactie
inflamatoare, corelata cu ingrosarea intimei si dis-
functia endoteliala.

Dezvoltarea hipertensiunii pulmonare cronice
la bolnavii cu BPOC este in permanenta insotita de
schimbarea structurala a peretilor vasculari, cu
remodelarea vaselor pulmonare, caracterizata prin
proliferarea mediei, migrarea si proliferarea celule-
lor musculare netede in intima, prin fibroelastoza
intimei si ingrosarea adventicei. Cu toate acestea,
remodelarea arterelor pulmonare poate fi observata
nu numai in etapele tardive ale BPOC, dar si la paci-
entii depistati cu stadii incipiente de maladie.

Altifactori structurali care pot induce dezvolta-
rea hipertensiunii pulmonare din BPOC se refera la
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reducerea patului vascular capilar, care este insotit
de distrugerea parenchimului pulmonar, de com-
presia vaselor pulmonare, ca urmare a hiperinflatiei
pulmonare severe (efectul de formare a zonei West
1), care de asemenea poate fi observata si pe fond
de emfizem pulmonar grav.

Policitemia (ca o consecintd a hipoxemiei arte-
riale cronice) este un factor independent de hipo-
xemie, dar care cauzeaza o crestere a PMAP si a RVP
la pacientii cu BPOC. Policitemia creste viscozitatea
sangelui si totodatd este un factor de risc pentru
dezvoltarea tromboembolilor, care de asemenea
pot creste PMAP si RVP. Un alt mecanism al majorarii
RVP in prezenta policitemiei este efectul ei inhibitor
asupra relaxarii vasculare endoteliulu-dependente
ca raspuns la acetilcolina. Efectul dat este legat de
capacitatea concentratiilor inalte de hemoglobina
de a forma legaturi cu NO (scavenge effect) in fluxul
sangvin pulmonar, care, la randul sdu, accentueaza
vasoconstrictia hipoxica pulmonara.

Este de consemnatin acest context si o alta cauza
a hipertensiunii pulmonare la pacientii cu afectiuni
pulmonare obstructive cronice: amplificarea notorie a
presiunii negative inspiratorii intratoracice poate avea
un efect hemodinamic pronuntat, inclusiv majorarea
considerabila a presiunii in artera pulmonara.

Examinarea pacientilor cu semne de hipertensi-
une pulmonara

Radiografia si tomografia computerizata a
toracelui

Unul dintre cele mai certe semne radiografice
ale hipertensiunii pulmonare la bolnavii cu BPOC
este cresterea diametrului arterei pulmonare des-
cendente > 16 mmHg. In studiul efectuat de catre R.
Matthay [7], s-a demonstrat ca simptomul dat a lipsit
la43 din cei 48 de bolnavi cu BPOC cu hipertensiune
pulmonard (sensibilitatea fiind de 98%). Cresterea di-
mensiunii hililor pulmonari si oligoemia periferica de
asemenea sunt semne ale hipertensiunii pulmonare.
Alte semne pot fi cardiomegalia, cresterea raportului
cardiotoracic >0,5 si disparitia spatiului retrosternal
(pe imaginea laterald), cu toate ca acestea sunt de-
pistate foarte rar si doar atunci cand este prezenta
o hipertensiune pulmonara severa.

Tomografia computerizata (TC) a pulmonilor
poate masura cu exactitate diametrul trunchiului ar-
terei pulmonare. Cresterea lui de peste 29 mm poate
servi drept un bun indicator pentru hipertensiunea
pulmonara in maladiile pulmonare parenchimatoa-
se; sensibilitatea si specificitatea acestui simptom
este de 84% si, respectiv, 75% [17]. Combinatia a
doua simptome, ca dilatarea trunchiului arterei pul-
monare si majorarea proportiei arterei segmentare /




bronhie >1, cresc specificitatea TCin hipertensiunea
pulmonara pana la 100%.

Electrocardiografia. Simptomele electrocardi-
ografice (ECG) ale hipertensiunii pulmonare in BPOC
de obicei nu au 0 mare insemnatate ca in alte forme
ale hipertensiunii pulmonare, care pot fi asociate cu
o crestere relativ mare a PMAP si influenta hiperin-
flatiei pulmonare asupra modificarilor pozitionale
ale cordului. Criteriile de baza ECGin hipertensiunea
pulmonara sunt:

1) Devierea axei electrice a cordului >110° (in
lipsa blocului de ram drept al fasciculului Hiss);

2) R<Sin derivatia V6;

3) Amplitudinea undeiP>0,20 mmVin derivati-
ile Il Il ale VF si rotatia axei electrice a undei P>90";

4) Bloc (deseoriincomplet) de ramura dreapta
a fasciculului Hiss;

5) Simptomul S .S.S

6) Simptomul $.Q,;

7) Amplitudinea redusa a QRS (microvoltaj).

Unele dintre aceste criterii pot avea o valoare
de pronostic foarte importanta. in studiul efectuat
de catre R. Incalzi au fost investigati 263 de bolnavi
cu BPOC timp de 13 ani si s-au depistat urmatoarele
modificari la ECG: suprasolicitarea atriului drept si
axa electrica S152S3, care sunt niste indici ce reflecta
riscul de mortalitate a pacientilor [14].

Ecocardiografia este una dintre cele maiinfor-
mative metode neinvazive de apreciere a presiunii
in artera pulmonara. In afara de aceasta, examenul
ecocardiografic poate masura diametrul telesistolic
si telediastolic al camerelor si grosimea peretilor
cordului, functia contractila globala si regionala a
miocardului, dinamica si forma fluxului intracardiac
[15, 16]. Hiperinflatia pulmonara este un fenomen
permanent la pacientii cu BPOC, un factor ce compli-
ca vizualizarea clard a structurii cordului si ingusteaza
,fereastra ecocardiografica”. Doar utilizand regimul
- M se poate specifica o hipertensiune pulmonara in
prezenta unor simptome, cum ar fi: incetinirea des-
chiderii valvei arterei pulmonare, inchiderea sistolica
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a VD la timpul total de ejectie.

Ecocardiografia bidimensionald indica asupra
gradului de hipertrofie a ventriculului drept. Daca
grosimea peretelui liber al VD depdseste 10 mm,
putem constata o hipertrofie semnificativa aVD, care
de obicei poate fiintalnita la pacientii cu cord pulmo-
nar cronic (in norma acest indice este < 4-5 mm, in
hipertensiunea pulmonara grava grosimea peretilor
VD poate ajunge pana la 6-8 mm [15, 16]. Corelatia
dintre suprafata VD si suprafata ventriculului stang
denota cel mai fidel dilatarea VD. Daca acest raport
este de 0,6-1,0, se poate vorbi despre o dilatare usoa-
raaVD, in prezenta unei valori de peste 1,0 se anunta
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o dilatare severa. EcoCG bidimensionala estimeaza
cinetica septului interventricular, astfel ca o miscare
sistolica paradoxald anunta despre o hipertensiune
pulmonara severa, care in ritm cu scaderea fluxului
venos pulmonar duce la dereglarea relaxarii izome-
trice a ventriculului stang [15].

Ecocardiografia cu Doppler pulsatil se foloseste
pentru a masura PMAP prin cercetarea parametri-
lor fluxul sistolic sangvin in artera pulmonara. De
obicei, se utiliteaza formula propusa de catre A.
Kitabdtake [9]:

Log 10(Ppa) =- 2,8 x (AT/ET) + 2,4,

unde AT este timpul de accelerare a fluxului
pulmonar in tractul de ejectie a ventriculului drept,
ET - timpul de ejectie (sau timpul de eliminare a
sangelui din ventriculul stang).

Valoarea PMAP obtinuta prin intermediul me-
todei date la pacientii cu BPOC se coreleaza fidel
cu datele investigatiei invazive (r=-0,82; p<0,001)
si oferd posibilitatea de a obtine un semnal sigur
de la artera pulmonara in timpul fazei impulsive a
ecografiei Doppler, ce depaseste 90%.

Presiunea sistolica maximala in artera pulmona-
rd poate fi determinata prin ecocardiografie cu Dop-
pler continuu dupa viteza de regurgitare tricuspida
(modifica nivelul Bernoulli):

PAPS = 4 x Vmax” + RAP,

unde Vmax este viteza fluxului de regurgitare
tricuspida, RAP — presiunea in atriul drept.

Vizualizarea fluxului transtricuspidian la pacien-
tii cu BPOC este mai dificila, in comparatie cu fluxul
transpulmonar. Cercetdrile efectuate anterior aveau
posibilitatea de a determina PAPS doar la rata de
30%, dar in prezent, datorita tehnologiilor moderne
de masurare a gradientului transtricuspidian, tehnica
devine rezultativa la aproximativ 75% din numarul
total de bolnavi cu BPOC. Corelatia dintre PAPS ma-
surate cu Doppler continuu si eficienta metodelor
directe invazive, la pacientii cu BPOC, poate depasi
in medie 0,7. Desi in cifre absolute eroarea, de obicei,
constituie 5-9 mmHg, metoda neinvaziva mai des
subesimeaza valorile reale ale PAPS.

Recent au fost propuse inca doua metode
de ecocardiografie cu Doppler pentru estimarea
presiunii in artera pulmonara la pacientii cu BPOC: 1
tehnica se bazeaza pe masurarea vitezei sistolice si
a fluxului diastolic in venele jugulare, cea de a ll-a
permite masurarea vitezei minime de varf a fluxului
din vena cava superioara in timpul expiratiei. Dar
toate aceste noi testari nu permit decat efectuarea
unor analize mai mult calitative decat cantitative ale
hipertensiunii pulmonare.in plus, datele privind uti-
lizarea acestor metode in practica clinica sunt putine
si nesistematizate. De interes aparte este indicele de
masurare a functiei globale contractile a VD (Tei ),




care poate fi apreciata prin Doppler pulsatil, ca fiind
proportia sumei timpului contractarii izovolumice
sistolice a VD [16] si timpului relaxarii izovolumice
diastolice.

La determinarea indicelui Tei nu influenteaza
semnificativ nici tahicardia, nici prezenta sau absenta
regurgitarii tricuspide, nici gradul de dilatare a VD
[51]. Conform datelor preliminare, indicele Tei poate
fi calculat la toti pacientii cu BPOC. In studiul efectuat
de catre M. Burgess [15] au fost supravegheati 87 de
pacienti cu BPOC timp de 15,5 luni, testele apreciind
ca Tei este un factor de pronostic bun. Acest para-
metru s-a deosebit esential la pacientii BPOC care
au decedat, comparativ cu cei care au supravietuit
(0,58+0,24 si, respectiv, 0,45+0,21).

Tomografia de rezonanta magnetica (TMR)
este o metoda relativ noua de diagnostic al hiper-
tensiunii pulmonare [17]. Aceasta metoda poate
estima cu exactitate grosimea peretilor ventriculari
si volumul camerei VD. Conform datelor raportate
de S. Kruger [17], depistarea prin tomografia cu re-
zonanta magnetica a unui diametru supranormativ
al arterei pulmonare este un semn foarte specific
pentru hipertensiunea pulmonara. De asemenea,
se constata o corelare inaltd (r=0,89) a indiceluiTMR
de hipertrofie a VD cu PMAP la pacientii cu BPOC.
Metoda de TMR este destul de costisitoare, de aceea
este disponibila deocamdata doar in anumite centre
specializate [17].

Cateterizarea arterei pulmonare. Cateteri-
zarea cavitatilor drepte ale cordului si a arterei pul-
monare este ,standardul de aur” in diagnosticarea
hipertensiunii pulmonare. Aceasta metoda permite
masurarea cu cea mai mare exactitate a presiunilor
din atriul si ventriculul drept, din artera pulmonara,
estimeaza presiunea ocluziva din artera pulmonard,
ajutd la calcularea debitului cardiac (deseori se utili-
zeaza metoda termodilutiei, mai rar — metoda Fick),
PVR, la determinarea oxigendrii sangelui venos (PvO,
si SvO,). Metoda poate aprecia gradul de severitate
a hipertensiunii pulmonare si a disfunctiei VD, de
asemenea este utilizata pentru estimarea efectului
vasodilatatoarelor (de obicei, in probe acute).

Deoarece procedeul este destul de invaziv,
cateterizarea arterei pulmonare la pacientii cu
BPOC cu hipertensiune pulmonara se efectueaza
dupa indicatii speciale: in forma grava de hiperten-
siune pulmonara (PMAP > 45 mmHg), in acutizari
frecvente ale insuficientei VD, acutizare severa a
BPOC insotita de hipotonie sistemica si de soc, in
pregatirea preoperatorie a bolnavilor cu volumul
pulmonar redus in caz de transplant pulmonar. La
momentul actual exista catetere speciale, dotate
CU micromanometre, care nu necesita corectarea
nivelului zero al transductorului exterior si care
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permite efectuarea unui monitoring permanent al
presiunii la pacientii cu hipertensiune pulmonara.
Metoda a fost testata recent in BPOC ce asociaza
hipertensiune pulmonara: s-a demonstrat cd efortul
fizic, chiar si activitatile de rutina, precum si somnul
duc la o crestere pronuntatd a PMAP (~60 mmHg),
care poate provoca o suprasolicitare hemodinamica
semnificativd a VD [14, 15].

Peptida natriuretica cerebrala. Unul dintre
cei mai sugestivi markeri biologici ai hipertensiunii
pulmonare este peptida natriuretica cerebrala (brain
natriuretic peptide - BNP) [19]. BNP este secretata de
miocitele ventriculare, urmand eliberarea eiin circu-
latia sistemica; este direct proportionala cu gradul
de suprasolicitare cu volum sau cu presiune a ven-
triculelor.in prezent sunt utilizate pe scara larga mai
multe metode de diagnostic pentru determinarea
BNP si a segmentului terminal - N (NT-pro-BNP) in
plasma sangvina. La pacientii cu disfunctie sistolica
a VS, concentratia plasmatica a BNP coreleaza cu
presiunea capilara pulmonara blocatd, cu diametrul
telediastolic al ventriculului stang si cu fractia de
ejectie. Multe studii au demonstrat ca la pacientii
cu insuficientd cardiaca cronica congestiva, nivelul
BNP creste proportional cu limitarea efortului fizic
si corespunde clasei functionale de insuficienta
cardiaca congestiva.

in cateva studii s-a demonstrat ca in plasma
sangvina concentratia BNP creste pe fond de dis-
functie aVD. De obicei, nivelul BNP in hipertensiunea
pulmonara nu depdseste 500 pg/ml, iar variatiile NT
pro-BNP cuprind un diapazon mult mailarg - de la
250 pana la 1000 pg/ml, si chiar poate trece de 1000
pg/ml. La pacientii cu hipertensiune pulmonara si
disfunctie ventriculara stanga asociatd, concentratia
BNP de obicei este mai inalta.

In hipertensiunea pulmonara, pe fundal de
afectiuni obsructive pulmonare cronice, determina-
rea nivelului de BNP poate avea o valoare de diagnos-
tic si de pronostic destul de importanta. in studiul
efectuat de catre H. Leuchte[12], la care au participat
176 de pacienti cu diverse afectiuni pulmonare
cronice (BPOC, fibroza chisticd, sarcoidoza, fibroza
pulmonara), s-a observat ca la cei cu hipertensiune
pulmonara severa (PMAP >35 mmHg) nivelul BNP
era mult peste cifrele pacientilor fara hipertensiune
pulmonara (297454 pg/ml si vs 26+4 pg/ml respec-
tiv: p>0,001). Pentru diagnosticarea hipertensiunii
pulmonare, nivelul BNP in plasma >33 pg/ml a avut
o sensibilitate de 87% si o specificitate de 81%.

Mai mult decat atat, nivelul BNP a fost si de va-
loare prognostica foarte importanta: supravietuirea
pacientilor cu BNP inalta este mai redusa decat cea
a pacientilor cu BNP normala (24,29+3,07 mec. vs
33,44+1,93 mec,, p<0,01). Valoarea titrelor de BNP




(AUC - 67,3), ca factor de prognostic pentru morta-
litatea pacientilor, a fost comparabila cu presiunea
medie din artera pulmonara (AUC - 72,9) si relativ
mai Tnalta decat cea a volumului pulmonar total
(AUC - 38,5), PaO, (AUC - 29,2) si a tuturor celorlalti
parametri functionali si hemodinamici [19].
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Summary

Antibiotic resistance in respiratory infections: new alter-
natives in combat

Antibiotic resistance represents a serious global public
health problem, with a rapid progression, a permanent
increase of mortality and morbidity indices and a poor prog-
nosis, which led to the new researches for the discovery of
new therapies, the use of antibiotics and stopping bacterial
resistance progression in respiratory infections. In addition
to new antimicrobians, use of bacteriophages, pneumococ-
cal and influenza vaccination, recent data provides us with
new information about alternative ways of overcoming the
microbial resistance, such as toxins- antitoxins, teixobac-
tin, bacteriocins, various components of plants used as
antibacterial agents.

Keywords: toxins, teixobactin, bacteriocins, antimicrobi-
als, plants




Pe3rome

Yemoituusocms k anmubuomuxam npu pecnupamopnuix
UHeKyuaX: HOBbIE ATbMEPHAMUBHL 0151 NPEOOOTEeHUA

Yemotiyusocme k anmubuomuxam — cepbesnast 2106anbHast
npobrema obujecmeenno2o 30pasooxpanerus ¢ 6biCmpbvim
npozpeccupogearnuem, NOCMOSIHHbIM YEeluyeHuem
nokasamenetl CMePmMHOCIU U 3a6071e6aemMocmu U NioXum
NPOSHO30M, YUMo nobYOuUNo OalbHeliwue UCC1e008aHuUsl,
umoObL OCMAHOBUMb NPO2PECCUPOBAHUE DAKMEPUATLHOU
PEe3UCMENMHOCIU NPU PeCnupamopuvix ungpexyusx. B
00ONOIHeHUe K HOBbIM AHMUOAKMEPUATLHBIM NPENAPAMAM,
mepanuu 6akmepuopazamu, 6aKYUHAYUU RPOMUE SPUNNA U
NHEBMOKOKKA, 8 NOCIeOHUe 200bl 8 TUMEPAMype NOSAGIIAEmCs.
ungopmayust 06 anbMepHAMUBHLIX CROCOOAX NPEOOONEHUs
baxmepuanbHoU pe3UCMeHmHOCmuY, MAaKuX KaK MOKCUHbl
— AHMUMOKCUHbL, MEUKCOOAKMUH, OAKMePUOYUHDL,
pasiuyHble pacmumenbHe KOMNOHEHMbl, UCHOIb306AHHbIX
6 Kauecmee aHmMubOAKMepUuaIbHbIX NPENnaApamos.

Knwueevie cnoea: moxcunvi, meukcobaKkmun,
bakmepuoyuHsl, aHmMubaKmepuaibHsie pacmerus

Introducere

Maladiile infectioase constituie una dintre
cele mai importante cauze ale mortalitatii umane,
prin decesul a milioane de oameni anual. Referitor
la infectiile resoiratorii, Organizatia Mondiala a
Sanatatii a declarat ca: ,Pneumonia este principala
cauza a deceselor sub varsta de 5 ani si aproximativ
80% din cazuri ar putea fi vindecate si prevenite prin
tratarea cu un antibiotic adecvat”[11].

in ultimii ani, siin Republica Moldova se inregis-
treaza o tendinta de crestere progresiva a rezistentei
la antibiotice, fapt demonstrat in pofida existentei
unui spectru larg de medicamente antibacteriene
si metode contemporane de diagnostic [2, 3]. Din
cele expuse rezulta ca elaborarea si implementarea
unor strategii concrete ar preveni dezvoltarea si
progresarea rezistentei microbiene.

In afara de strategiile deja existente de comba-
tere a rezistentei microbiene, precum preparatele
antibacteriene noi, folosirea inhibitorilor de beta-lac-
tamaze, vaccinarea antipneumococica, antigripala,
antihemofilus, terapia cu bacteriofagi, in ultimii ani
in literatura de specialitate au aparut relatari despre
metode principial noi (toxinele — antitoxine, bacte-
riocine etc.).

Scopul lucrarii a fost trecerea in revista a celor mai
recente date bibliografice existente cu privire la noile
preparate antibacteriene, a metodelor noi alternative
pentru tratamentul clasic antibacterian, precum si a
posibilelor directii ulterioare de cercetare.

Material si metode

Au fost evaluate publicatiile din cadrul bazelor
de date HINARI si UpToDate cu ajutorul cuvintelor-
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non

cheie: "antibacterial resistance”, "antibacterials’,
"antiviral drugs” Concomitent au fost analizate si alte
publicatii relevante pentru subiectul abordat.

Rezultate si discutii

Conform datelor literaturii din ultimii 10 ani,
efecte promitatoare au prezentat: extractele plan-
telor utilizate in calitate de antibacteriene, toxinele—
antitoxinele, bacteriocinele, teixobactinul.

Utilizarea plantelor in calitate de preparate
antibacteriene. Diversitatea chimica disponibila in
plante ramane in mare parte neinvestigata vizavi
de potentialul de imbunatatire a eficacitatii clinice
a antibioticelor.

Cateva studii efectuate de Gibbons, Dickson,
Braga au raportat ca extractele din plante in vitro
pot spori activitatea anumitor antibiotice impotriva
tulpinilor de Staphylococcus aureus meticilinorezis-
tent (MRSA) si alti agenti patogeni [4].

O serie de studii in vitro au raportat utilizarea
extractelor din plante, in combinatie cu antibiotice,
cu reducerea semnificativa a concentratiilor minime
de inhibitie (CMI) impotriva unor tulpini rezistente.
Se presupune ca inhibarea efluxului de medicament
din celula bacteriana ar putea fi responsabila pentru
interactiunile sinergice dintre extractele de plante si
antibiotice.

Plantele sunt bogate in varietati de metaboliti
secundari, cum ar fi tanine, terpenoide, alcaloizi si
flavonoide, care poseda proprietati antimicrobi-
ene. Totodatd, Tegos si colegii sugereaza ca un vast
numar de compusi din plante ce manifesta activitate
antibacteriana slaba in vitro nu sunt antimicrobieni,
dar au un rol indirect in apararea plantelor contra
infectiilor microbiene.

Observatia ca acesti compusi derivati din plante
sunt in general mai slabi in comparatie cu antibi-
oticele si ca ei prezintd mai multa influenta contra
bacteriilor grampozitive decat asupra bacteriilor
gramnegative a fost facuta de multi cercetatatori.
Astfel au fost emise ipotezele: plantele produc
compusi care pot fi antimicrobiene eficace in cazul
in care isi gasesc drumul in celula agentului patho-
gen, in special prin bariera membranara dubla a
bacteriilor [7].

A fost demonstrat ca diterpenii abietani
(carnosol acid carnosic), izolati din partile aeriene
ale Rosmarinus officinalis, au potentat activitatea
eritromicinei (de 16-32 ori) contra tulpinilor de
Staphylococcus aureus. Piridina s-a aratat sa creasca
activitatea ciprofloxacinei si a norfloxacinei. Smith si
colegii au demonstrat efectul compusilor activi din
conurile de Chamaecyparis Lawsonianain modularea
rezistentei, observand ca ferruginol si 5-epipisiferol
au crescut eficacitatea tetraciclinei, norfloxacinei,




eritromicinei si oxacilinei impotriva Staphylococcus
aureus rezistent [10, 12].

Toxinele-antitoxinele. Una dintre noile directii
de cercetare este reprezentatd de toxine-antitoxine
(TA). TA sunt niste proteine alcatuite din 2 gene: o
gena ce codifica toxina, cu efect toxic asupra celulei,
si 0 gena codificatoare de antitoxina. De exemplu,
exotoxina stafilococica ar putea fi neutralizata prin
activarea genelor ce codifica sinteza de antitoxina.
In functie de modul in care antitoxina neutralizeaza
toxina, TA au fost clasificate in 5 tipuri [11].

Toxinele-antitoxinele de tip Il sunt niste pro-
teine foarte raspandite in celulele bacteriilor cu un
mecanism de actiune cunoscut. Ele sunt grupate in
operoane, unde gena ce codifica antitoxina precede
genainrudita codificatoare a toxinei, constituind un
complexinofensiv. La confruntarea bacteriilor cuun
mediu stresant este declansata actiunea complexului
TA. Antitoxina este o proteina foarte instabild si va
fi degradata de catre proteazele-gazda, eliberand o
toxina care duce la incetarea cresterii celulare sau
chiar la moartea celulei [5].

TA sunt cercetate experimental si ca pre-
parate antivirale, oferind posibilitatea celor mai
promitatoare solutii: MazEF (endoribonucleaza) este
una dintre TA care ar putea fi unul dintre posibilii
candidati pentru preparatele antivirale [5, 11].

Referitor la Streptococcus pneumoniae: resursele
bioinformationale au presupus existenta a cel putin
10 posibile TA diferite. Cu toate acestea, validarea
genetica si fiziologica a candidatilor posibili arata ca
doar 4 din 10 operoni poseda TA functionale.

O alta abordare ar putea fi legata de protea-
zele care cliveaza antitoxina, ca Lon sau ClpP, ce ar
putea fi 0 noua solutie in tratamentul patologiilor
ca bronsita, otita, endocardita infectioasa, sau sa
abordeze maladii care provin din infectia produsa
de proteazele interne [11].

Teixobactinul este un antibiotic recent desco-
perit, ce apartine unei clase noi, fiind produs de un mi-
croorganism din sol, nedescris pana acum (provizoriu
denumit Eleftheria terrae). Acesta a fost izolat printr-o
noud metoda - iChip, creand un mediu favorabil pen-
tru cresterea bacteriei si producerea antibioticului, cu
izolarea si identificarea lor ulterioara. Teixobactinul
actioneaza asupra microorganismelor grampozitive
sia Mycobacterium tuberculosis prin inhibarea biosin-
tezei de peptidoglicani.in infectiile experimentale la
soareci cu Staphylococcus aureus meticilin-rezistent si
Streptococcus pneumoniae, teixobactinul s-a dovedit
a fi eficace in reducerea multiplicarii bacteriene.
S-a demonstrat, de asemenea, si 0 actiune contra
Clostridium difficile si Bacillus anthracis [6].

Teixobactinul are un mecanism diferit de
actiune, spre deosebire de alte antibiotice utilizate
pana in prezent. Ling si colegii au demonstrat ca
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teixobactinul inhiba biosinteza de peptidoglicani ai
Staphylococcus aureus prin legarea lipidelor de tip Il
(un precursor al peptidoglicanului) si lipidelor de tip
Il (un precursor al acidului teicoic) [8].

Bacteriocinele sunt peptide cationice, sintetiza-
te de ribosomi si produse de aproape toate grupele de
bacterii. Prima bacteriocina a fost descoperitd in anul
1925 de catre A. Gratia si a fost numita colicind, deoa-
rece se considera ca ucide doar bacteriile E.coli[1].

Bacteriocinele sunt, in cea mai mare parte,
lipsite de miros, fard gust si nu sunt toxice, ceea ce
a dus la aprobarea lor de catre FDA (Food and Drug
Administration). De la descoperirea lor, au fost iden-
tificate aproape 200 de tipuri de bacteriocine, care
difera dupa structura si mecanismul lor de actiune.
Majoritatea sunt specifice speciei bacteriene care le
produc. Astfel, spre deosebire de antibiotice, acestea
pot viza in mod special bacteriile patogene, fard a
ucide acele saprofite. Unele bacteriocine au activi-
tate antimicrobiana mailarga, care se poate extinde
la protozoare, levuri, ciuperci si virusi.

Clasificarea bacteriocinelor a fost revizuita in
timp, grupandu-se in trei clase majore, in functie de
proprietatile structurale si fizico-chimice: antibioti-
cele cu subtipurile A si B, bacteriocinele de clasa Il
(termostabile) si cele de clasa Ill (termolabile): coli-
cina, megacina (din Bacillus megaterium), klebicina
(de la Klebsiella pneumoniae), andenterolziina (de la
Eterococcus faecalis ) [9].

Aspectul cel mai important al bacteriocinelor
este mecanismul de actiune diferit fatd de antibi-
otice. De exemplu, antibioticele pot inhiba sinteza
membranelor celulare si a elementelor esentiale
pentru supravietuirea bacteriana, in timp ce bacte-
riocinele pot forma pori in membrana bacteriana.
Astfel, bacteriile rezistente la antibiotice nu ar trebui
sa fie rezistente la bacteriocine, deoarece nu folosesc
acelasi mecanism. Intradevar, intr-un studiu efectuat
pe soareci s-a demonstrat ca mersacidina (bacteri-
ocina produsa de specia Bacillus) a fost capabila sa
inhibe cresterea tulpinilor bacteriene rezistente la
antibiotice, precum MRSA [9, 13].

In unele studii s-a stabilit ca o alti bacterioci-
na — paracina - are un spectru antibacterian larg,
cu efecte de inhibare a cresterii fata de bacteriile
grampozitive si gram negative, de exemplu: Pro-
teus, Mycobacterium spp., Escherichia, Enterobacter,
Pseudomonas si Salmonella [1]. De aici rezulta ca
bacteriocinele pot fifolosite in fibroza chistica, mi-
cobacterioza, bronsiectazii. Un impediment pentru
implementarea larga este costul inalt de producere
a bacteriocinelor.

in afara de efectul antibacterian, bacterio-
cinele au un potential in tratamentul infectiilor
respiratorii virale, tumorilori si ca medicamente
antiinflamatorii [1].




Concluzii

Compusii din plantele medicinale au efecte de
potentiare a efectului preparatelor antimicrobiene,
consituind o alternativa in combaterea rezistentei
microbiene. Toxinele-antitoxinele reprezinta una
dintre directiile importante de cercetare, pentru a
fi utilizate ca remedii antibacteriene sau antivirale.
Teixobactinulinduce speranta de a prevenirezistenta
in infectiile cu bacterii grampozitive. Bacteriocinele
au un potential imens prin efectele lor antibacte-
riene, antivirale si antiinflamatorii.
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CAPACITATEA DE MUNCA FIZICA
LA PACIENTII CU BRONHOPNEUMOPATIE
CRONICA OBSTRUCTIVA

Ana MOSCOVCIUC, Constantin MARTINIUC,
Valentina SCALETCHI, Iurie SIMIONICA,
Diana CONDRATCHI,

Institutul de Ftiziopneumologie Chiril Draganiuc

Summary

Capability to physically work in patients with chronic
obstructive lung disease

Background. The aim of this study was evaluation of capa-
bility to physically work in patients with chronic obstructive
lung, adapted for their daily work activity.

Material and methods. This complex study of cardio-
vascular and respiratory systems was realized in 45 patients
(mean age 55,62+1,2 years) with moderate to severe forms
of obstructive lung disease with application of dosed physi-
cal effort (cycloergometry).

Results. There were demonstrated that capacity to work was
preserved in 31,1% of patients, which were able to continue
personal activity. At the same time, 31,1% of patients were
considered disabled, 37,8% of patients manifested vital
activity limitation and they required social protection.

Conclusions. Chronic obstructive lung disease leads to
the modification of life quality, early loss of capacity to
work. Chronic obstructive lung disease becomes one of
main factors of capacity to physically work restriction and
patients disability.

Keywords: chronic obstructive lung disease, capability to
physically work, dosed physical effort
Pe3zrome

Duzuueckan pabomocnocodOHOCHb DOTLHBIX XPOHUUECKOTL
00CmMPYKMUGHOIL 601€3HBIO J1€2KUX

Llenwv uccnedosanun: uzyuums 63auUMOCEIA3b MENHCOY
@uzuueckol pabomocnocobHOCHbIO OOIbHBIX XPOHUUECKOT
obcmpykmugHou bonesnvio neekux (XOBJI) u ypoenem




9Hepeemu4ecKux 3ampam, HeooXo0UMbIX OJisl 8bINOTHEHUS
Ux npogeccuoHanbHOU desimerbHOCHU.

Mamepuanst u memoovl: Komniexchoe obcredoganue
Kapouo-pecnupamopHou cucmemvl 45 nayuenmos
XOBJI (cpeonuii o3pacm 55,62+1,2 nem) ¢ exnouenuem
003UpOBAHHOU (husuyecKoll Hazpy3Koll (8eroapeomempuit).
Pesynomamut. Ha momenm obcredosanust cnocooHocms K
svinonnsemot pabome ovLia coxpanenay 31,1% nayuenmos,
OHU NPOOONICANU CBOI0 NPOPECCUOHATILHYIO 0eMETbHOCTIb
6 00bIYHBIX NPOU3EOOCMEEHHBIX YCA0GUAX, 2pYNNa
unsanuonocmu oviia onpedenena y 31,1% nayuenmos;
v 37,8% 6onvubix oepanuuenue dcusHedesamenibHoCmu
npugeno K HeoOXoOUMOCHU COYUATLHOU 3AUUMDbL.

Knwuesvle cnosa: xponuueckas o6cmpyKmugHas
bonesnsb neekux, Qusuveckas pabomocnocobOHoOCmb,
yHKyuonanvbible Ha2py3Ku

Introducere

Bronhopneumopatia cronica obstructiva
(BPOC) reprezinta o cauza esentialda a morbiditatii si
a decesului in societatea actuala, fiind o problema
economica si sociala grava, care lamomentul de fata
nu are tendinta spre inbunatatire [6].

Dupa datele unor autori, rata de extindere
a BPOC in societate la persoanele dupa 40 de ani
constituie 10,1% [8; 9]. Dintre particularitatile BPOC
distingem ascendenta raspandirii, progresarea ver-
tiginoasa a inflamatiei cronice, cresterea frecventei
formelor grave si asocierea manifestdrilor sistemice,
cresterea nivelului de invalidizare a populatiei apte
de munca si a decesului pe plan global [4; 5].

Raspandirea BPOC, fiind in crestere, aduce
prejudicii enorme, legate nu numai de mijloacele
financiare necesare tratamentului, ci si de pierde-
rea capacitatii de munca, care duce la scaderea
calitatii vietii, ca urmare a dereglarilor de sanatate
cu consecinte functionale [8].

Conform unor abordari contemporane, princi-
piile de baza in determinarea gradelor de dizabilitate,
in special in BPOC, nu sunt ,,consecintele bolii”, ci
componentele de sanatate si conditiile individuale
de viata [1; 2; 3].

Corespunderea volumului efortului fizic, efec-
tuat in procesul de munca fizica, cu posibilitatile
reale ale individului este o conditie obligatorie
pentru mentinerea sanatatii si obtinerea capacitatii
de munca adecvate. Pentru determinarea volumu-
lui individual al sarcinii zilnice, este necesar de a
cunoaste posibilitatile functionale ale individului,
care se estimeaza prin stabilirea capacitatii de munca
fizica cu aplicarea testelor cu efort fizic dozat prin
cicloergometrie.

Scopul studiului a fost evaluarea capacitatii de
munca fizica la pacientii cu BPOC, adaptata la acti-
vitatea lor de munca.

Materiale si metode

Criteriile de includere a pacientilor in studiu au
fost urmatoarele: varsta — barbatii 18-62 ani, femeile
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18-57 ani; gradul severitatii a fost evaluat in cores-
pundere cu criteriile GOLD, indicele Tiffeneu <70%.

Criteriile de excludere din studiu au fost: per-
soane <18 ani, barbati >62 ani, femei >57 ani; AB si
alte afectiuni pulmonare cronice; dischinezia traheii
si bronhiilor; patologie grava a sistemului cardiovas-
cular, tractului digestiv, sistemelor urinar si nervos.

Investigatiile complexe clinico-functionale si
de laborator au fost efectuate in Institutul de Ftizio-
pneumologie Chiril Draganiuc.

Studiul a inclus 45 de pacienti cu BPOC, toti
erau barbati cu varsta medie de 55,62+1,2 ani, varsta
medie a bolnavilor cu BPOC tip A a fost de 52,6+1,98
ani, BPOCtip B-55,1£0,99 ani, BPOCtip C-53,6+0,9
ani, BPOC tip D - 55,6+1,3 ani.

Diagnosticul si gradul de severitate al bronho-
pneumopatiei obstructive cronice au fost confirmate
conform recomandarilor Strategiei Globale de Dia-
gnostic, Tratament si Profilaxie a bronhopneumo-
patiei obstructive cronice - GOLD (revizia 2015). La
51,2% din pacientii cu BPOC, vechimea bolii era mai
mare de 10 ani. Din bolnavii investigati, 39 (89,6%)
erau fumatori, dintre care 15 (33,3%) de pacienti pe
parcursul bolii au sistat fumatul, 13,4% — nefuma-
tori. Indexul fumatorului este inalt si constituie la
bolnavii cu BPOC tip A 24,8+2,8 pachete/an, BPOC
tip B-36,2+3,57 pachete/an, BPOCtip C-33,2+2,95
pachete/an.

Printre pacientii investigati predominau per-
soane (82,6%) cu profesie legata de indeplinirea
unor actiuni fizice generale. Conform profesiei, cei
mai multi bolnavi au fost muncitori, constructori,
mecanici (soferi, tractoristi), cotasi. Asadar, cei mai
frecventi factori nocivi la locul de munca au fost:
lucrul sub cerul liber, praful, contactul cu factorii
chimici, gazele.

De rand cu studierea datelor anamnestice si fi-
Zice, s-au efectuat examindri ale hemogramei, sputei,
radiografia cutiei toracice. Permeabilitatea bronsiilor
a fost evaluata prin metoda spirometrica, efectuata
la aparatul Spirolab (MVR, Italia). Starea functionald
a cordului si indicii hemodinamicii centrale au fost
studiati prin metoda ecocardiografiei Doppler la
aparatul Ultramark-9 (ATL, SUA).

Luand in consideratie ca BPOC reduce capaci-
tatea de munca a bolnavilor, a aparut necesitatea
de a determina toleranta sarcinii fizice, cu stabilirea
nivelului in care sarcina realizata nu este legata de
complicarea bolii. Toleranta la efort fizic a fost cerce-
tata cu aplicarea cicloergometriei (cicloergometral
Ergoline, Germania), folosind efortul fizic incepand
cu 25 wt, treptat crescand, cu durata de 5 minute, in
alternare cu perioadele de repaus. Bolnavii cercetati
executau un sir de solicitari cu capacitate crescanda,




pana la aparitia unor semne obiective si subiective
de intoleranta la sarcina testata.

Din manifestarile subiective fac parte: astenia,
vertijul, cefaleea, cardialgii, inspiratia ingreunata.
Manifestarile obiective au inclus: paliditate, frisoane,
dispnee, accese de sufocare, cresterea frecventei
contractiilor cardiace necaracteristice pentru varsta
data.

Pentru stabilirea capacitatii de munca, am
folosit formula:

CMF =N, +(N,-N,)-150-FCC /FCC,-FCC,
unde: CMF - capacitatea de munca fizica; N, - inten-
sitatea efortuluifizicinitial; N, - intensitatea efortului
fizic maximal; FCC, - frecventa contractiei cardiace
la efortul fizic initial; FCC, - frecventa contractiei
cardiace la efortul fizic maximal.

Pentru a estima starea fizica si posibilitatea de
munca a pacientilor, s-au utilizat gradatiile propuse
de N. Amosov si |. Bendet, conform carora se prevad
5 grupe dimensionale ale capacitatii de munca [7].
Pentru efectuarea expertizei medicale a vitalitatii,
este important de comparat capacitatea de munca
fizica a pacientilor cu efortul fizic profesional zilnic.

Pacientii studiati au fost divizati in 7 grupe pro-
fesionale, pentru fiecare dintre aceste grupe a fost
prevazut si calculat consumul de energie.

Rezultate si discutii

Stabilirea tolerantei pentru solicitarile fizice
este un elementimportant in explorarile functionale
la pacienti cu BPOC in practica expertizei medico-
sociale. Testul cu efort fizic dozat, efectuat la cei
45 de bolnavi inainte de externare din stationar,
a permis de a evalua toleranta la efort fizic actual
(vezi tabelul).

Gradul capacitdtii de muncd fizica la pacientii cu
BPOC

Tip BPOC | Numarul | Gradul capacitatii de munca fizica
bolnavilor I Il yiii v
Tip A 8 3 5 - -
Tip B 23 - 17 6 -
Tip C 13 - 6 7 -

Tip D 1 - - - 1
Total 45 3 28 13 1
Nota: | - apt de munca; Il - reducerea moderata a capacitatii
de munca; lll - reducerea pronuntata a capacitatii de muncd;

IV - inapt de muncg; V - necesita ingrijire.

Din datele obtinute reiese ca au fost apti
de muncd un numar neinsemnat (3 sau 6,7%) de
pacienti investigati, capacitatea de munca fizica sau
efortul la limita pentru barbati a fostde 155+11,8 WT.
Pe parcursul zilei de munca cu astfel de efort la limita
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se pot efectua munci cu pierderi de energie mai mult
de 4,9 kkal/min. La mai mult de jumatate (62,2%) din
pacientii cu BPOC studiati au fost stabilite limitdri
moderate ale capacitatii de munca (gr.Il).in limitarea
moderata a capacitatii de munca la barbati, efortul
la limita de 101-150 WT a constituit 108+9,1 WT,
pentru acesti pacienti este indicata efectuarea unor
munci cu consum energetic, pentru barbati - 3,2-4,4
kkal/min. La 13 (28,9%) pacienti cu BPOCa avutloco
reducere considerabila a capacitatii de munca (grupa
Il). La barbati, efortul la limitd s-a redus la 51-100
WT si a constituit 72,8+6,1 WT. Posibilitatile fizice la
acesti pacienti pentru ziua de munca se reduceau cu
pierderi de energie de 2,1-3,1 kkal/min.

Astfel, s-au constatat date statistic veridice
(P<0,01) dereducere aindicilor capacitatiide munca
fizica in functie de gravitatea evolutiei bolii. Din
datele prezentate reiese ca in BPOC tip A la 62,5%
se constata reducerea moderatd a capacitatii de
munca, dintre care doar 37,5% erau apti de munca.
in BPOC tip B, la 34 bolnavi (73,9%) s-a instituit re-
ducerea moderata a capacitatii de munca, iar redu-
cerea pronuntata s-a constatat la 26,1% pacienti. in
BPOC tip C, reducerea pronuntata a capacitatii de
munca a avut loc la 53,8%, iar la 46,2% - reducere
moderata.

Avand in vedere gradul de capacitate de munca
fizica in fiecare caz concret, stabileam consumul de
energie admis in timpul lucrului, fapt ce ne-a permis
sd recomandam munci corespunzdtoare. Pacientii
(3) din grupa |, ca fiind apti de munca, continuau
sa indeplineasca activitati in profesia lor. Le-a fost
contraindicata activitatea in conditii meteorologice
nefaste, contactele cu substante toxice sialergeni.La
28din cei 45 de pacienti cu BPOC, limitarea capacitatii
de munca a condus la reducerea capacitatii vitale.

Din 28 de bolnavi cu reduceri moderate ale
capacitatii de munca, 11 au avut posibilitati de
activitate pe parcursul perioadei zilei de munca, iar
pierderile de energie permise in munca nu depaseau
pragul de efort, deoarece posibilitatile energetice
ale bolnavilor corespundeau consumului energe-
tic necesar la efectuarea muncii lor, ei continuand
activitatea in profesie. 17 pacienti au fost indreptati
la CEVM pentru stabilirea gradului de dizabilitate.
13 bolnavi au avut o limitare vadita a capacitatii
de munca fizicd, 4 din ei avand stabilit gradul Ill de
dizabilitate, iar 9 - gradul Il.

Concluzii

Estimarea tolerantei la efort fizic, efectuata la 45
de pacienti cu BPOC, a depistat la 62,2% din ei redu-




cere moderatd a capacitatii de muncd, la 28,9% - o
reducere pronuntatd, 22% erau inapti de munca si
numai 6,7% din pacienti au fost apti de munca.

Stratificarea statutului fizic de munca al
pacientilor cu BPOC ne-a permis sa determinam
cantitativ posibilitatile de munca ale acestora prin
stabilirea sarcinii de energie permisibila. O patrime
(31,1%) din pacienti erau in stare sa-si prelungeas-
ca activitatea. La 37,8% BPOC a cauzat limitarea
activitatii vitale, ei avand necesitate de protectie
sociald, iar pentru 31,1% pacienti a fost stabilit gradul
de dizabilitate.
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BPOC LA PACIENTII CARE SE ADRESFAZA LA
ASISTENTA MEDICALA INALT SPECIALIZATA

Serghei PISARENCO, Sofia ALEXANDRU,

Ton HAIDARLI, Constantin MARTINIUC,

Aliona DAVID, Doina RUSU, Ana MOSCOVCIUC,
IMSP Institutul de Ftiziopneumologie Chiril Draganiuc

Summary
COPD among patients requiring highly specialized care

COPD is responsible for applying for tertiary medical care
16.7% of patients with lung diseases nonspecific (LDN),
and 21.8% — with chronic LDN. The structure is dominated
by applied patients, patients with airflow limitation (AL),
the relevant class of spirometry GOLD 3 and GOLD 4.
Simultaneously with the increase in AL is marked increase
in pulmonary artery systolic pressure (PASP). COPD com-
plicated pulmonary hypertension, has a more severe clinical
course, more frequent complications requiring correction
treatment.

Keywords: COPD, pulmonary hypertension, prevalence,
negotiability, highly specialized medical care

Pezrome

XObJI cpeou nayuenmos, odpawiarouiuxcsa 3a 6blCOKO-
CHEYUANUIUPOBAHHOU MEOUUUHCKOU NOMOUWLIO

XOKJI agnaemcs npuuunoti 0opauenus 3a 8blcCOKOCheyua-
JIUBUPOBAHHOU MEOUYUHCKOU nomoujvio 16,7% OonbHbIX ¢
H3JI u 21,8% — ¢ XH3JI. B cmpykmype obpamuswuxcs
nayuenmos npeobnadarom 601bHble ¢ 0ZPAHUYEHUEM CKO-
pocmu 8030yuirnozo nomoka (OCBII), coomeemcmayrowum
cnupomempuyeckomy kaaccy GOLD 3 u knaccy GOLD 4.
Oonospemenno ¢ napacmanuem OCBII ommeuaemcs no-
8blULEHIE YPOBHS CUCTOTUYECKO20 OABNEeHUS 8 1e20UHOU
apmepuu. XObBJI, ocnoocnennas necounoii ecunepmen3uetl,
omauyaemcs 6onee mAHCENbIM KIUHUYECKUM MeUeHUeM,
bonee yacmuvlMu OCIOHCHEHUAMU, MPEOYIOUUX KOPPEeKYUU
Jleyerus.

Kniouesvie cnosa: XOBJI, necounas cunepmensus, pac-
NPOCMPAHEHHOCMb, 00PAUAeMOCHb, BbICOKOCHEYUATUSU-
POBAHHAS MEOUYUHCKASL NOMOULD

Intoroducere

Conform cercetarilor Institutului National al
Inimii, Plamanului si Sangelui (NHLBI), grupul bo-
lilor bronhoobstructive cronice il constituie BPOC,
bronsectazia, bronsiolita, fibroza chistica, astmul
bronsic etc. [1-3; 5].

In ultimii 10 ani, cu suportul Organizatiei Mon-
diale a Sanatatii, au fost elaborate un sir de strategii
globale pentru diagnosticul, tratamentul si profilaxia
bolilor cronice bronhoobstructive, asa ca Global Ini-
tiative for Chronic Obstructive Lung Disease pentru
BPOC [4].




Studiul epidemiologic din ultimii ani denota ca
dela 1,5% pana la 4% din populatia globului sufera
de BPOC cu severitate diferita [7-10]. La populatia
cu varste peste 45 de ani, acest indice constituie 8%.
in Republica Moldova, conform datelor statisticii
medicale, incidenta BPOC constituie 1,6 la 10.000
populatie adulta.

Raspandirea hipertensiunii pulmonare si a
cordului pulmonar depinde de gradul de severitate
a modificarilor functionale, la valori ale volumului
fortat expirator in prima secunda (VEMS) sub 600 ml
frecventa dezvoltarii cordului pulmonar se apropie
de 70% [6].

Scopul studiului este de a cerceta raspandirea
BPOC printre pacientii ce s-au adresat dupa asistenta
medicala inalt specializata.

Material si metode

Aufost studiate 8365 de cazuri de adresari dupa
asistentd medicala inalt specializata (AMIS) pe par-
cursul anului 2015, in sectia consultativa a Institutului
de Ftiziopneumologie, pe motiv de boli pulmonare
nespecifice (BPN), inclusiv 6415 cazuri - pentru BPN
cronice. S-au utilizat metode clinice, functionale, in-
strumentale, medico-statistice etc. Pentru aprecierea
gradului de limitare a fluxului de aer s-au utilizat
clasele de spirometrie (CS) GOLD.

Rezultate si discutii

in perioada studiat, in sectia consultativa au
fost realizate 8365 de vizite medicale pentru maladii
pulmonare nespecifice, inclusiv 6415 - pentru boli
pulmonare nespecifice cronice. Diagnosticul BPOC
a fost confirmat / stabilit in cadrul a 1970 de vizite
medicale. Astfel, BPOC a fost motivul de adresare
dupa asistenta medicala inalt specializata a 16,7%
pacienti cu boala pulmonara nespecifica sila 21,8%
- cu boala pulmonara nespecifica cronica.

In structura pacientilor cu BPOC, cazurile cu
limitarea fluxului de aer ce corespunde CS GOLD 1
au fost unice. Bolnavii cu limitarea fluxului aerian
ce corespunde CS GOLD 2 au constituit 28%. Au
predominat bolnavii cu limitarea fluxului de aer ce
corespunde CS GOLD 3 n GOLD 4.

Din bolnavii cu BPOC ce s-au adresat dupa
asistenta medicald inalt specializatd 17,5% au fost
spitalizati in clinica, inclusiv in sectia de anestezie si
terapie intensiva (SATI).

Concomitent cu progresarea obstructiei bron-
sice, are loc cresterea presiunii arteriale pulmonare
sistolice (PAPS). La bolnavii cu limitarea fluxului de
aer ce corespunde CS GOLD 1, presiunea sistolica
in artera pulmonara (PSAP) ramanea normala. La
bolnavii cu limitarea fluxului de aer ce corespunde
CS GOLD 2, ultima usor depasea norma (40,32+1,18
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mmHg). La pacientii cu limitarea fluxului de aer ce
corespunde CS GOLD 3 u CS GOLD 4, PASP crestea
treptat si valorile ei medii depaseau veridic norma
(corespunzator, 43,51+1,24 mmHg si 44,91+0,94
mmHg). BPOC complicata cu hipetensiune pulmo-
nara se deosebeste prin evolutie clinica mai severa,
dezvoltarea mai frecventa a complicatiilor, care cer
corectie terapeutica.

Valoarea medie a PAPS a depadsit norma la
pacientii cu BPOC moderata, constituind 40,32+1,18
mmHg, cu majorare treptata nesemnificativa a aces-
tei valori la pacientii cu BPOC severa la 43,51+1,24
mmHg, si semnificativd la pacientii cu BPCO foarte
severd la 44,91+0,94 mmHg.

Concluzii

1. Diagnosticul BPOC a fost stabilit / confirmat
in cadrul a 1970 de vizite medicale in institutie inalt
specializata. Astfel, BPOC a fost motivul de adresare
dupa asistenta medicala inalt specializata pentru
16,7% pacient cu boald pulmonara nespecifica si
21,8% - cu boalad pulmonara nespecifica cronica.

2. Instructura pacientilor cu BPOC, cazurile cu
limitarea fluxului de aer (LFA) ce corespunde clasei
de spirometrie (CS) GOLD 1, au fost unice. Pacientii
cu LFA ce corespunde CS GOLD 2 au constituit 28%.
Au predominat bolnavii cu LFA ce corespunde CS
GOLD 3 1 GOLD 4.

3. Concomitent cu progresarea obstructiei
bronsice, are loc majorarea presiunii arteriale pul-
monare sistolice. Valoarea medie a PAPS a depasit
norma la pacientii cu BPCO moderata, constituind
40,32+1,18 mmHg, cu majorare treptata nesemnifi-
cativa a acestei valori la pacientii cu BPCO severa la
43,51+1,24 mmHg, si semnificativa la cei cu BPCO
foarte severd la 44,91+0,94 mmHg.

4. BPOC complicata cu hipetensiune pulmo-
nard, se deosebeste prin evolutie clinica mai severa,
dezvoltarea mai frecventa a complicatiilor, care cer
corectie terapeutica.

5. Dintre bolnavii cu BPOC care s-au adresat
dupad asistenta medicala inalt specializatd, 17,5% au
fost spitalizati in clinica, inclusiv in SATI.
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Summary

Characteristics of endothelial dysfunction in patients
with COPD

The study involved 105 patients with COPD, a diagnosis
based on GOLD criteria. The majority of COPD patients
a non-invasive method revealed endothelial dysfunction,
which had a close correlation with arterial stiffness and
is an indication for the endothelium protective pharma-
cotherapy.
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Keywords: COPD, postischemic reactive hyperemia,
endothelial dysfunction, ultrasonography, photoplethys-
mography

Peszrome

Xapakmepucmuka IHOOMENUATILHOU OUCPHYHKUUU Y
oonvuvix ¢ XObJ1

Obcnedosaro 105 6onvnvix XOBJI, ouaenos komopot
ocHogwisancs na kpumepuax GOLD. YV bonvwuncmea
6onvHvix XOBJI neunsasusHvimM Memooom ebls6leHa IHOO0-
MenUanbHAst OUCHYHKYUSL, KOMOPAsL UMena MecHyio Koppe-
JIAAYUOHHYIO 3A8UCUMOCTIL C APMEPUATLHOU PUSUOHOCTBIO
U ABNANACL NOKA3AHUeM 0TI 3AWUMHOU hapmakomepanuu
oHOOmeNull.

Knroueewie cnosa: XOBJI, nocmuwemuyeckas peaxmueHas
2unepemus, SHOOMeNUANLHAS OUCPYHKYUS, VIIbINPACOHOZPA-
Qusa, pomonnemusmozpagus

Introducere

Endoteliul vascular nu este doar o simpla ba-
rierd, ci este un organ complex, cu functie auto- si
paracring, care asigurd prima linie fiziologica de
aparare impotriva aterosclerozei. Disfunctia endo-
teliala este definita ca reducerea biodisponibilitatii
substantelor vasodilatatoare, in particular a oxidului
nitric (NO), si cresterea celor vasoconstrictoare [4].
Alaturi de consecintele sale structurale sifunctionale,
remodelarea si rigiditatea arteriald, disfunctia en-
doteliala reprezinta legatura dintre factorii de risc
cardiovasculari si aparitia aterosclerozei, precum
si elementul principal care determina complicarea
acesteia. Ca o consecintd, s-au dezvoltat strategii te-
rapeutice capabile sa amelioreze functia endoteliald
si prognosticul cardiovascular [5].

Prin disfunctie endoteliald se intelege un deze-
chilibru al factorilor endoteliali ce requleaza proce-
sele de homeostaza, proliferare si tonusul vascular.
Disfunctia endoteliala la momentul actual ocupa un
loc primordial in patogenia hipertensiunilor pulmo-
nare (HP) primare si secundare. in cascada reactiilor
patogene, care duc la instalarea HP, impactul hipo-
xemiei se realizeaza, in primul rand, prin actiunea
ultimei asupra starii structurale si functionale a
endoteliului vaselor pulmonare mici si medii.

Scopul lucrarii a fost de a studia functia endote-
liala la pacientii cu bronhopneumopatie obstructiva
cronica.

Material si metode

Au fost cercetati 105 bolnavi cu BPOC, diagnos-
ticul carora a fost confirmat in baza anamnesticului,
tabloului clinic, metodelor functionale etc. [2]. Prin
separarea fenotipicd au fost formate 3 grupuri de
pacienti: cu fenotip bronsitic (41,9%), cu fenotip
emfizematos (19,0%) si cu fenotip mixt (39,1%) [7].
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Cercetarea disfunctiei endoteliale neinvazive a fost realizata cu utilizarea probei cu hiperemie reactiva:
a) cu aplicarea Duplex ultrasonor de rezolutie inalta la aparatul Logiq S8 (General Electric, SUA) cu transductor
liniar 8,0-10,0 MHz dupa metoda propusa de [1]; b) cu aplicarea fotopletismografiei computerizate (aparatul
Puls Trance PSA, MicroMedical, Anglia, cu un transductor fotopletismografic). Cercetarea rigiditatii arteriale
a fost realizatd, de asemenea, cu aplicarea fotopletismografiei computerizate.

Hiperemia reactiva se obtine cu ajutorul comprimarii arterei brahialis. Manseta se aplica la nivelul treimii
superioare a bratului si creeaza o presiune mai mare de 30 mmHg, presiunea pastrindu-se timp de 5 minute,
apoi brusc se face decompresia mansetei.

Indicii de reflectie si timpul de reflectie sunt estimate la minutul 3 al fluxului sangvin postocluziv.
Indicele functiei endoteliului (IFE) este unitatea reducerii indicelui de reflectie la minutul 3, in comparatie
cu indicele initial (IFE,_ ), exprimat in procente: IFE=(IFE,_ -IFE, _)/IFE,_ )x100%. Disfunctia endoteliala se
considera atunci cand IFE este sub 10%.

Pentru prelucrarea statistica a datelor au fost aplicate programe Microsoft Excel si testul ,t” Student.
Diferentele statistic semnificative s-au considerat la valorile p<0,05.

Rezultate si discutii

Analiza rezultatelor obtinute (vezi tabelul) a constatat o functie endoteliala redusa la toti pacientii:
6,24+9,15%, cu variatii intre —20% si +34% si fara diferenta semnificativa intre fenotipurile BPOC. Numai la
4 pacienti functia endoteliald avea valori normale.

Fluxul sangvin ocluzat se caracterizeaza prin marirea volumetrica si liniara a vitezei jetului sangvin, care
are loc in primele 30 de secunde dupa decompresia arterei, cu o scadere treptata a fluxului sangvin.

Tabelul 1
Functia endoteliala vizavi de fenotipul BPOC
. . F?nonpurﬁgf%7c . Total
Indicatori Emfizematos Bronsitic Mixt D
n=20 n=44 n=41 n=105
Diametrul initial al arterei 425+0,77 4,0+0,34 4,14+0,76 4,100,79 0,05
brahiale, mm
Indicele functiei endoteliale, % 5,96+8,1 8,47+9,10 6,46+7,33 6,24+9,15 <0,05
Grosimea complexului intima- 0,7240,04 0,3620,03 0,3240,04 0,4040,03 <0,05
media, mm
r\r’l‘;}r‘;‘;‘n‘” sangvin pe minut, 612,12:640,75 833,40+£520,35 712,33+420,32 699,25+740,99 <0,05
Presiunea sistolica in AP,
42,37+0,95 42,92+1,15 45,00+1,08 43,59+3,22 <0,05

mmHg

Ca urmare a fluxului sangvin crescut, se mdreste presiunea asupra endoteliului, ceea ce duce la secretia
de substante vasodilatatoare si, ca rezultat, se relaxeaza vasele rezistente in locurile principale de reflectie
si pe arterele musculare conductoare.

Functia endoteliului este pastrata la un IFE mai mare de 20%. Daca indicele dat este mai mic de 20%,
functia endoteliului este pastrata, dar e scazuta. Aceasta demonstreaza prezenta factorilor de risc in aparitia
bolilor cardiovasculare (predispozitie ereditard, fumatul, masa supraponderala).

Grosimea complexului intima-media si volumul sangvin pe secunda in artera brahialis se deosebeau
considerabil la pacienti de tip emfizematos: 0,72+0,04 mm si 612,12+640,75 ml/min, respectiv, in comparatie
cu tipurile bronsitic si mixt (p<0,05). Diametrul initial al arterei brahiale era practic egal la toate cele trei
fenotipuri si a constituit 4,10+0,79 mm.

La 13 pacienti, dupa 3 minute de strangulare a arterei brahiale, reactia vasculara a fost — paradoxal —
negativa (intre —12,6% si 0%): in loc de dilatarea vasculara dupa proba cu hiperemie reactiva s-a inregistrat
reactia spasticd a vasului cercetat, in pofida rezultatelor prognozate. Acest fenomen poate fi explicat prin
faptul cad la toti cei 7 pacienti, maladia de baza (BPOC) a avut o evolutie grava. Mai mult decat atat, la toti
s-au depistat modificari aterosclerotice avansate in vasele periferice: placi aterosclerotice in artera carotis
comuna siin bifurcatia artera carotidd, cu semne de stenoza a lumenului vascular de circa 20-40%, fara oricare
manifestari clinice. Acest fapt ne permite sa constatam ca, in formele severe ale BPOC, evolutia aterosclerozei
si cardiopatiei ischemice este mai acceleratd, comparativ cu formele cu evolutie moderata a maladiei.

La pacientii cu BPOC, rigiditatea arteriala coreleaza strans cu disfunctia endoteliald. Posibil, anume
dezvoltarea rigiditatii arteriale si a disfunctiei endoteliale este veriga de conexiune intre afectiunile cardi-
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ovasculare si BPOC. Modificarile rigiditatii arteriale
au nu numai o valoare prognostica, dar si influenta
asupra abordarilor terapeutice in cadrul tratamen-
tului afectiunilor aparatului respirator.

Concluzii

1. La majoritatea bolnavii cu BPOC se determi-
na disfunctie endoteliala.

2. La pacientii cu BPOC, rigiditatea arteriala
coreleaza strans cu disfunctia endoteliala.

3. Grosimea complexuluiintima-media si volu-
mul sangvin in artera brahialis se deosebeau consi-
derabil la pacienti de tip emfizematos, in comparatie
cu tipurile bronsitic si mixt.

4. Disfunctia endoteliala ocupa un loc primor-
dial in patogenia hipertensiunilor pulmonare si este
oindicatie pentru farmacoterapia endotelial-protec-
toare.
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DINAMICA INDICILOR IMUNITATII

LA BOLNAVII CU TUBERCULOZA PULMONARA
IN ASOCIERE CU TOXOCAROZA SUB
ACTIUNEA TRATAMENTULUI ANTIPARAZITAR

Angela GUILA, Serghei GHINDA,
Evilina LISNIC, Valentina CHIROSCA,
IMSP Institutul de Ftiziopneumologie Chiril Draganiuc

Summary

The immunity parameters changing in patients with
pulmonary tuberculosis in association with toxocariasis
influenced by antiparasitic treatment

The objective of our research is to study some of immuno-
logical reactivity parameters in patients with a combination
of pulmonary tuberculosis and toxocariasis influenced by
antiparasitic treatment. The study involved 42 patients
of different sex and age with pulmonary tuberculosis in
association with toxocariasis. Patients were divided into
two groups: 16 of them received anti-tuberculosis and an-
tiparasitic treatment (study group) and 26 pacients — only
antituberculosis treatment (control group). All patients
underwent the complex immunological examination. Pa-
rameters of immunological reactivity state (total hemolytic
complement activity, parameters of NBT test, phagocytic
number and phagocytic index, the presence of IgG-antibody
against antigen Toxocara, functional activity of lymphocytes
(T cells and B cells) and their manifestations statistically
significant show the more effective dynamics of the clinical
course disease in the study group compared with patients
in the control group.

Keywords: immunity, tuberculosis, toxocariasis, treat-
ment

Peziome

Himenenue noxazameneii UMMYHUmMmema OonbHBIX
my6ep1<yne30M JIECKUX 6 accouuauuu ¢ moKcoKkapo3om noo
GIUAHUEM RPOMUBONRAPAZUMAPHOZ0 J1€HEeHUA

Lenv uccnedosanust — uzyuums HeKOmopble napamMempbl
UMMYHOLO2UYECKOU pPeaKmueHoCmu y O0NbHbIX C
couemanuem mybepxkyieza i1e2Kux u moxKcokaposd noo
GIUSHUEM RPOMUBONAPAUMAPHO20 fievenust. Uccredosanue
sxaoyaem 42 60NbHLIX PA3HO20 NOJLA U 603pACMA C
mybepKyne3om iecKux 8 accoyuayuil ¢ moKCoKapo3oM.
Bonvruie Obinu nodenenvt na 0se epynnot — 16 us Hux noryuau
npomueomybepKye3Hoe U npoOmusonapasumapHoe iedenue
(ocrosnas epynna), a 26 — moabKo npomueomyoepxyie3Hoe
Jleyenue (KoHmpoabHas epynna). Bcem 6onvHbvim nposedero
KOMRAEKCHOe UMMYHONLO2UYyeckoe obciedosanue.
IHoxasamenu ummyHonocuueckou peakmugnocmu (oowas
2eMONUMUYECKAsL AKMUBHOCMb KOMIIEMEHMA, ROKA3amenu
HCT-mecma, acoyumapnozco uucia u gpazoyumaproeo
undexca, cooepacanue anmumen Kk moxcoxape — Antiloxo-
caralgG, ¢pynxyuonanonas akmusHocms numgoyumos T, B
U ux cooepoicaniue) co Cmamucmu4eckol 00Cmo8epHOCIbIO




2osopam o bonee Ihpexmusroll OuUHaMuKe KIUHUYECKO20
meyenus 3a601e6anus y 6ONbHBIX OCHOGHOU 2PYNNbL 8
cpasHenuu ¢ GOTLHLIMU KOHMPOILHOU 2PYRNYL.

Knrouesvie cnosa: ummynumem, mybepxyies, moKkcokapos,
JeyeHue

Introducere

in conditiile actuale, toxocaroza este conside-
rata drept cea mai raspandita helmintoza in diverse
regiuni ale lumii. Toxocaroza cainelui si a pisicii a
migrat din regiunile rurale in urbe, unde infestarea
cainilor cu Toxocara canis atinge cifra de 100%, ne-
excluzand aceeasi invazie in populatiile de caini din
sate [10]. In Federatia Rus3, spre exemplu, este inre-
gistrata o crestere a numarului cazurilor raportare
de toxocaroza [11].

In Republica Moldova nu existd date statisti-
ce, infectarea cu Toxocare fiind raportata sporadic.
Toxocaroza poate evolua sub forma de mici focare
familiale sau in colectivitatile de copii, indeosebi
atunci cand conditiile socioeconomice si igienice
sunt precare [3; 7].

Invazia cu T. canis reprezinta un factor endogen
puternic in formarea dezechilibrului regulator al
sistemului imunitar, care se manifesta prin scaderea
indicilor fagocitozei, marirea continutului de CIC si
IgE total. Evaluarea integrala a acestor indici serveste
drept criteriu important in diagnosticul toxocarozei
si in eficacitatea terapiei aplicate [15].

Afectiunile asociate de etiologie infectioasa pot
constitui una dintre cauzele eficientei reduse a trata-
mentului antituberculos si suplinirii contingentului
de bolnavi cu recidive ale tuberculozei [4; 6].

Tratamentul eficient al acestor pacienti necesita
abordarea unui algoritm ce ar influenta functiile
adaptive si protectoare ale organismului prin prisma
imbunatatirii raspunsului imun adecvat al acestuia.
Imunodeprecierea parazitogend, actinonand in-
hibitor asupra proceselor metabolice ale activitatii
enzimatice, face dificila absorbtia preparatelor
medicamentoase, inclusiv a celor antiparazitare.
Ca urmare, se dezvolta un dezechilibru al indicilor
imuni (modificdri cantitative si functionale ale lim-
focitelor, dereglarea raporturilor normale dintre
subpopulatiile celulare, disgamia si disimunoglobu-
linemia), ceea ce serveste ca baza pentru dereglarea
reactivitatii imune in general.

Complexitatea modificarilorimune persistente
la bolnavii cu toxocaroza asociata cu patologia or-
ganelor de respiratie, cu semne de imunodeficientd
secundard manifestata prin afectiuni bronhopulmo-
nare si scaderea capacitatii de fagocitare a neutro-
filelor sangelui periferic, indica asupra necesitatii
includerii in schema specifica de tratament a pre-
paratelor imunomodulatoare [14].
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In acest context, evaluarea indicilor imuni si
perfectionarea continua a schemelor terapeutice
antiparazitare in toxocaroza asociata cu tubercu-
loza este de o actualitate continua, oportuna si de
perspectiva [1].

Scopul cercetarii reflectate in aceasta lucrare
a fost studierea unor indici ai reactivitatii imune si
ai rezistentei preimune la bolnavii cu tuberculoza
asociata cu toxacoroza sub actiunea tratamentului
antiparazitar.

Material si metode de investigare

Studiul a inclus 42 de bolnavi, de sex si varsta
diferite, cu tuberculoza pulmonara asociata cu to-
xocaroza, care au fost divizati in 2 loturi de studiu:
lotul de baza (LB), format din 16 bolnavi carora li s-a
administrat tratament antituberculos + tratament
antiparazitar cu preparatul albendazol 400 mg, cate 1
comprimat de 2 pe zi dupa mancare, timp de 14 zile,
si lotul de control (LC), format din 26 de bolnavi care
au fost supusi doar tratamentului antituberculos.
Lotul de control a fost constituit din 100 de persoane
sanatoase (controlul de laborator).

Din cauza toxicitatii inalte a preparatelor antipa-
razitare, tuturor bolnavilor anterior tratamentului li
s-au efectuat investigatii biochimice pentru stabilirea
nivelurilor enzimelor hepatice. Pentru studiu au fost
selectati doar bolnavii care au avut valori ale acestor
indici in limitele normei. S-au prescris preparate he-
patoprotectoare —lagosa 150 mg, cate 1 comprimat
de 2 ori in zi, timp de 14 zile, si enzimatice - flaton,
cate 1 comprimat de 3 oriin zi, timp de 14 zile [1].

Investigatiile imunologice aplicate tuturor
bolnavilor au inclus executarea testelor: de trans-
formare blastica a limfocitelor [8]; de determinare a
continutului de limfocite CD3, CD19 cu aplicarea ci-
tofluorometrului Flow Cytomertrie (Partec PAS1); de
determinare a numadrului si indicelui fagocitar [12];
testul NBT [2]; de determinare a activitatii hemoli-
tice a complementului (CH50) [13]; de determinare
a anticorpilor normali in reactia Paul-Bunel [9]; de
apreciere a titrului Anti-Toxocara IgG prin intermediul
analizei imunoenzimatice in faza solida, cu utiliza-
rea chitului NovaTec (Germania); de determinare a
continutului imunoglobulinelor A, G, M cu ajutorul
analizei imunoenzimatice in faza solida aplicand,
chitul Firmei Bekmop-bECT (Federatia Rusa). IgE total
s-a determinat cu ajutorul analizei imunoenzimatice
in faza solida, utilizand chitul Firmei UBI MAGIWEL
(SUA). Analiza statistica a rezultatelor s-a efectuat
aplicand criteriul Student, varierea alternativa s.a.
[5] cu utilizarea Windows Excel 2007.

Rezultate si discutii

Conform analizei rezultatelor, titrul anticorpilor
fmpotriva toxocarelor (AntiToxocaralgG), specifici




pentru bolnavii inclusi in acest studiu, a fost apro-
ximativ acelasi pana la tratament in ambele loturi si
concludent mai inalt comparativ cu persoanele sa-
natoase (p<0,001 in ambele cazuri). Dupa tratament,
titrul anticorpilor impotriva toxocarelor (AntiToxo-
caralgG) in lotul de baza a scazut veridic (p<0,001),
iar in lotul de control a avut doar o tendinta de
descrestere continua.

Tabelul 1
Dinamica anticorpilor AntiToxocaralgG in loturile de studiu
(M+m)

Persoane Loturile
Indicii sanitoase LB n=16 | LC n=26
n =100

Rezultatul (u.d.o.) pand 1,6+0,08 1,74,18

dupa 1,1£0,05e | 1,5+0,18
Cutoff (u.d.o.) pana 0,45+0,040 | 0,41+0,067
dupa 0,43+0,041 | 0,40+0,067
Indicele (NTU)  péana| 4,4+0,43 |40,5+2,680 | 46,0+5,620
dupa 29,1£2,36e | 43,3+6,14

Nota: Diferente statistic veridice: o — intre LB si LC pana la
tratament; e — intre LB pana si dupa tratament; m - intre
LC pana sidupa tratament; o — intre persoanele sandtoase
si bolnavi.

Continutul total al limfocitelor T a avut pana la
tratament aproximativ aceleasi valori atatin lotul de
baza, cat si in cel de control, dar veridic mai scazute
decat la persoanele sanatoase (p<0,001 in ambele
loturi). In dinamica tratamentului, continutul total
al limfocitelor a inregistrat doar o tendinta catre
crestere in ambele loturi de studiu (tabelul 2).

Tabelul 2
Indicii cantitativi si functionali ai limfocitelor T in loturile
de studiu

Persoane Loturile
Indicii sanittoase LB n=16 | LC. n=26
n=100

Limfocite (%) pand | 36,1+0,33 | 23,842,240 | 23,442,170
dupa 29,0+£2,12 | 27,3+2,91

TTBL+PHA (%) pana | 79,9+1,16 | 56,4+1,230 | 61,4+1,010
dupa 65,2+1,47e [ 65,3+1,59m

CD-3 (%) pana | 67,4+0,53 | 55,8+2,050 |57,1+1,420
dupa 64,7+1,81@ | 62,1+1,47m

Notd: Diferente statistic veridice: o—intre LB si LC pana la
tratament; e — intre LB pana si dupa tratament; m - intre
LC pana si dupa tratament; o — intre persoanele sandtoase
si bolnavi.

Activitatea functionala a limfocitelor T nu s-a
deosebit pana la tratament in ambele loturi de
studiu si a fost veridic mai scazuta in comparatie cu
persoanele sanatoase (p<0,001).1n dinamica, activi-
tatea functionala a limfocitelor T a crescut autentic
dupa aplicarea ambelor scheme de tratament. Totusi,
nivelul de concludenta pentru acest indice a fost
mai inalt in lotul de baza (p<0,001) decat in cel de
control (p<0,01).
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Nivelurile limfocitelor T (CD-3) pana la trata-
ment nu s-au deosebit intre loturile de studiu, dar
au fost veridic mai scazute decat la persoanele
sanatoase (p<0,01). In dinamica tratamentului s-a
observat o crestere a continutului de limfocite T
(CD-3), insa doar in lotul de baza aceasta crestere
a fost una mult mai concludenta (p<0,01), decat in
lotul de control (p<0,05).

Prin urmare, atat activitatea functionald, cat si
continutul total al limfocitelor T, in dinamica trata-
mentului, s-au supus unor schimbadri pozitive si mult
mai eficiente in lotul de baza, comparativ cu cel de
control.

Tabelul 3
Indicii cantitativi si functionali ai limfocitelor B in loturile
de studiu

Persoane Loturile
Indicii sa:it?g(s)e, LB n=16 LC. n=26
CD-19 (%) pana | 11,8+0,48 10,3+1,28 13,3+0,98
dupa 7,1£0,95@ 10,6+0,94
1gG (g/) pana | 14,7+0,55 | 17,8+0,490 18,7+0,500
dupa 16,3+0,41e 17,6+0,54
IgA (g/l) péna| 1,8+0,12 3,240,160 3,540,160
dupa 2,6:0,17@ 3,2+0,22
IgM (g/l) pana | 1,4+0,08 2,1£0,12 2,1£0,13
dupa 1,6£0,15@ 1,9+0,16

Nota: Diferente statistic veridice: o — intre LB si LC pana la
tratament; e — intre LB panad si dupd tratament; m - intre
LC pana si dupa tratament; o —intre persoanele sdndtoase
si bolnavi.

Continutul B (CD-19) pana la tratament nu s-a
deosebit veridic in loturile de studiu fata de nivelurile
acestui indice determinat la persoanele sanatoase
(tabelul 3). In dinamica tratamentului, la bolnavii
din lotul de baza s-a observat descresterea veridica
a continutului de limfocite B (p<0,05). La bolnavii
din lotul de control s-a inregistrat doar o tendinta
de descrestere a acestui indice.

Titrele IgG au fost in ambele loturi de bolnavi,
pana la tratament, veridic mai inalte decat la persoa-
nele sanatoase (p<0,001 in ambele loturi). Dupa tra-
tament, in lotul de baza titrul IgG s-a micsorat veridic
(p<0,05).1n lotul de control, acest indice a avut doar
o tendinta de diminuare a nivelurilor sale.

De asemenea, titrele IgA au fost in ambele lo-
turi de bolnavi pana la tratament, veridic mai inalte,
comparativ cu persoanele sanatoase (p<0,001 in
ambele loturi). in dinamica tratamentului, titrul IgA
a descrescut veridic la bolnavii lotului de baza (p<O0,
05), pe cand la cei din lotul de control acesta a avut
doar o tendinta de descrestere.

Un tablou similar a fost caracteristic si pentru
IgM. Astfel, continutul inalt al IgMin loturile de bol-




navi pana la tratament, comparativ cu persoanele
sanatoase (p<0,001 in toate loturile), in dinamica
s-a diminuat veridicin lotul de baza (p<0,01), pentru
lotul de control fiind, la fel, caracteristicd doar o
tendinta de diminuare a nivelurilor acestui indice.

Se poate rezuma deci ca activitatea functionala
si continutul limfocitelor B se supun unei dinamici
pozitive, mult mai eficiente in lotul de baza, constituit
din bolnavi care au administrat asociat tratamentului
antituberculos si preparate antiparazitare, compara-
tiv cu lotul de control, in care au fost inclusi bolnavii
supusi doar terpaiei antituberculoase.

Conform formulei leucocitare, continutul
leucocitelor a avut, in loturile de bolnavi, pana la
tratament aceleasi niveluri si care au fost veridic mai
inalte decat la persoanele sanatoase (p<0,001 pentru
LB si p<0,05 pentru LC). In dinamica tratamentului,
acest indice a demonstrat o tendinta de descrestere
constanta, mai clar conturata la bolnavii din lotul
de baza, comparativ cu cei din lotul de control (ta-
belul 4). Continutul neutrofilelor segmentate pana
la tratament a fost, la bolnavii din lotul de baza,
concludent mai scazut, comparativ cu persoanele
sandtoase (p<0,05). La bolnavii din lotul de control,
acest indice nu s-a deosebit de cel determinat la
persoanele sdnatoase. in rezultatul tratamentului,
pentru continutul neutrofilelor la bolnavii din lotul
de baza a fost caracteristica o tendinta de crestere,
iar la cei din lotul de control - din contra, o tendinta
de descrestere a nivelurilor acestuia.
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Tabelul 4
Unii indici ai formulei leucocitare in loturile de studiu
Persoane Loturile
Indicii samitoase, LB, n=16 | LC, n=26
n =100
Leucocite (10°/1) pand| 6,0+0,12 | 9,940,850 | 8,7+0,490
dupa 7,9+0,72 | 7,8+0,49
N. segmentate (%)  pand | 55,4+0,34 | 48,0+3,31 | 54,8+2,07
dupa 50,6+2,62 | 50,2+1,71
N. nesegmentate (%) pana | 0,5+£0,05 | 2,8+0,770 | 2,8+0,540
dupa 1,1+£0,35e | 2,5+0,40

Nota: Diferente statistic veridice: o —intre LB si LC pana la
tratament; e — intre LB pana si dupa tratament; m - intre
LC pana si dupa tratament; 0 - intre persoanele sanatoase
si bolnavi.

Continutul neutrofilelor nesegmentate, pandla
tratament nu s-a deosebit intre loturile de bolnavi
si a fost veridic mai inalt decat la persoanele sana-
toase (p<0,001 in ambele loturi). Dupa tratamentele
aplicate, acestindice in lotul de baza a scazut veridic
(p<0,05), iar in lotul de control a prezentat doar o
tendinta de descrestere a nivelurilor sale.
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Tabelul 5
Dinamica AHTC, VSH si AN in loturile de studiu
Persoane Loturile
Indicii sandtoase, _ _
=100 LB, n=16 LC, n=26

AHTC CHS50 péana| 59,8%1,56 | 46,7+0,900 | 47,740,810

dupa 57,8+1,48e | 53,3+1,35m
VSH (mm/ord) péana | 6,0+0,32 | 33,644,590 | 33,9+£3,810

dupa 22.2+3 840 | 24,0+3,91
AN (In titrului) pana| 2,5+0,08 |1,56+0,1030 | 1,58+0,0920

dupa 2,08+0,146e | 1,99+0,164

Notd: Diferente statistic veridice: o —intre LB si LC pana la
tratament; e — intre LB pana si dupa tratament; m — intre
LC pana si dupa tratament; o —intre persoanele sandtoase
si bolnavi.

Activitatea hemolitica totald a complementului
(AHTC) a avut, pana la tratment, niveluri fara deose-
biri intre loturile de bolnavi (tabelul 5), dar veridic mai
mari comparativ cu persoanele sanatoase (p<0.001).
Dupa tratament, activitatea hemolitica totald a
complementului a crescut, nivelul de veridicitate a
datelor obtinute fiind unul maiinalt in lotul de baza
(p<0,001), comparativ cu lotul de control (p<0,01).

VSH pana la tratament a fost aproximativ la
acelasi nivel in ambele loturi de bolnavi si concludent
mai mare (p<0, 001 in ambele loturi), comparativ cu
persoanele sanatoase. In dinamica tratamentului,
VSH s-a micsorat in ambele loturi de studiu, dar
numai in lotul de baza aceasta descrestere a fost
statistic veridica (p<0,05).

Similar tabloului inregistrat pentru AHTC, a fost
si dinamica continutului anticorpilor normali ante- si
posttratament. Astfel, pana la tratament, acest indice
nu s-a deosebit intre loturile de bolnavi si a fost,
la fel, veridic mai mare comparativ cu persoanele
sanatoase (p<0,001). in dinamica tratamentului, a
crescut veridic continutul AN, mentionand un nivel
de concludenta mai inalt pentru bolnavii din lotul
de baza (p<0,001), comparativ cu cei din lotul de
control (p<0,01).

Valorile testului NBT (capacitatea neutorfilelor
de a ingloba bacteriile) pana la tratament nu s-au
deosebit intre loturile de bolnavi si au fost veridic
mai scazute decat la persoanele sanatoase (p<0,05).
in dinamica tratamentului, valorile testului NBT s-au
majorat in loturile de bolnavi: mai semnificativ in
lotul de baza (p<0,01) si mai putin semnificativ in
cel de control (p<0,05) (tabelul 6).

Numarul neutrofilelor fagocitante (NF — numa-
rul fagocitar) pana la tratment a fost aproximativ
acelasi in loturile de bolnavi si nu s-a deosebit de
cel determinat la persoanele sanatoase. Dupa trata-
ment, s-a observat o crestere mult mai concludenta
a acestui indice in lotul de baza (p<0,001), decat in
lotul de control (p<0,05).
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Tabelul 6
Dinamica testului NBT, NF si IF in loturile de studiu
Persoane Loturile
Indicii sa:a:t;)gze, LB n=16 LC. n=26
Testul NBT
(un. conv.)  pand| 0,14+0,006 | 0,11+0,005c | 0,12+0,0050
dupa 0,14+0,006e | 0,13+0,008m
NF (%) pana| 76,9+0,86 76,0£2,72 76,2+1,30
dupd 83,5+1,52e | 80,3+2,24m
IF (un. conv.) pana | 4,6£0,17 4,7+0,38 4,6+0,22
dupa 5,5+0,30 52+0,18

Nota: Diferente statistic veridice: o —intre LB si LC pana la
tratament; e — intre LB pana si dupa tratament; m — intre
LC pana sidupa tratament; o — intre persoanele sandtoase
si bolnavi.

Activitatea fagocitara a neutrofilelor (NF -
indicele fagocitar) de asemenea nu s-a deosebit
pana la tratament, atat intre loturile de studiu, cat
si comparativ cu persoanele sintoase. In dinamica
tratamentului, s-a determinat doar o tendinta de
crestere a nivelurilor acestui indice, valabila pentru
ambele loturi de studiu.

Se poate rezuma deci ca indicii ce caracterizea-
za starea rezistentei preimune a bolnavilor inclusi
in acest studiu se supun unei dinamici pozitive si
mult mai eficiente in cazul asocierii tratamentului
antituberculos si a preparatelor antiparazitare, in
comparatie cu terapia care a inclus doar tratamentul
antituberculos.

Concluzii

Analiza rezultatelor acestui studiu ne permite sa
deducem concluzia cd indicii ce caracterizeaza starea
reactivitatii imune si cea a rezistentei preimune a
organismului bolnavilor cu tuberculoza pulmonara
asociata cu toxocaroza (activitatea hemolitica totala
a complementului, indicii testului NBT, numarul si
indicele fagocitar, titrul anticorpilor impotriva toxo-
carelor - AntiToxocaralgG; activitatea functionald
si continutul limfocitelor T si B) cu un nivel inalt al
veridicitatii statistice demonstreaza o dinamica
pozitiva si mult mai eficienta a evolutiei maladiei
la bolnavii din lotul de baza (tratament complex:
antituberculos+preparate antiparazitare) in com-
paratie cu bolnavii din lotul de control (tratament
antituberculos).
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PARTICULARITATILE DE DIFERENTIERE A
FACTORILOR DE RISC $I A SPECTRULUI CLINIC IN
INFILTRATELE PULMONARE

CU EVOLUTIE TRENANTA

Olga CARAIANI, Evelina LESNIC,
Constantin IAVORSCHI,
IP USMF Nicolae Testemitanu

Summary

Differential features of risk factors and clinical aspects of
slowly resolving pulmonary infiltrates

Tuberculosis represents a severe probleme for the public
health in R of Moldova. National standard establihes the
algorythm of diagnosis of pulmonary tuberculosis, but the
low sensibility of microbiological and genetic methods,
determined the difficulties in the differentiation of limited
forms of tuberculosis with slowly resolving pneumonia. The
aim of the study consisted in the identification of features
with impact on the differential diagnosis of slowly resolv-
ing pulmonary infiltrates. The methodology was based on
the investigation of 180 cases hospitalised in the clinical
subdivisions of Pneumophysiology Institute ,,Chiril Dra-
ganiuc” in the period of 1.01.2010 — 31.12.2013. Patients
were selected according to the including criteria (age >18
years old, limited extensability of pulmonary infiltrates,
slowly evolution of lung infiltrates during more than 4
weeks, the informed consent of the patient). Patients were
distributed in 2 groups: the study group — 125 new pulmo-
nary tuberculosis cases with limited extended pulmonary
infiltrative tuberculosis and the control group — 55 cases
with slowly resolving pneumonia. All cases were investi-
gated according to the national standards. Results: high
predictability of tuberculosis offers tuberculosis contact,
low social-economic level, anorexia, important weight lost,
thoracic pain, productive cough, fever. High predictability
for slowly resolving pneumonia are dyspneea, thoracic
pain, comordid status and old age.Conclusions: epidemic
state of the R of Moldova determined the maintaining of
clinical-epidemiological care in all patients with slowly
resolving infiltrates.

Keywords: tuberculosis, slowly resolving pneumonia, risk
factors

Pe3zrome

Jugppepenyuanvnvie ocobennocmu paxmopos pucka u
KAUHUYEeCKUEe ACReKMbl 3AMANCHBIX 1e204HbIX UHPUTL-
mpamog

Tybepxynes npedcmagnsem cobol cepbe3Hyro npooremy
ons obugecmeennozo 30pasooxparenus P. Monoosa. Ha-
YUOHAbHBIN CIAHOAPM YCMAHABIUBAEN! ANOPUMM OUAd-
SHOCIUKU MYOepKyne3a 1eeKuX, HO HU3KAs 4y8cmeumens-
HOCMb MUKPOOUONIOSUYECKUX U 2EHEIMUYECKUX MeMOo008
yeaodcHsiem oughgeperyuposanue 02paHudenHuix Gopm
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UHQUILMPAMUBHO20 MybepKyne3a NecKUx ¢ 3amANCHOU
nHesmoHuell. Lenv uccredosanus cocmosna @ 6vbisAgieHul
ocobenHocmetl OupghepeHyuanbHoO OUA2HOCMUKY 3AMsiC-
HOUl nHesmonuu. Memodonozusa uccied08anus OCHO8AHA
Ha 180 cnyuasax cocnumanusayuu 8 KiuHuke Hucmumyma
@musuonneemonozuu ,,Kupunn Jpacaniok” 6 nepuoo
1.01.2010 — 31.12.2013. Ilayuenmor OvLau 8vlOpamnsi 6
coomeemcmeuu ¢ Kpumepusamu: eospacm > 18 nem, oepa-
HUYeHHble hOpMbl 1e20UHBIX UHDUILINPATNOS, MeOTIeHHOE
paspewienue 1e20uHbIX UHOUILMPAmos 6 meyenue Oonee
4-x nedenv, ungopmuposannoe coziracue nayuenma.
Iayuenmol 61U pacnpedenenvl Ha 2 2pynnvl: epynna uc-
cnedosanus — 125 noswix cryuaee mybepkynesa iecKux ¢
0CPAHUYEHHBIM J1e2OYHbIM UHPUALIMPAMOM,; KOHMPOTbHAS
epynna— 55 ciyyaes ¢ 3amadxcHoll nHeemonuetl. Bee ciyuau
ObLIU UCCIE008AHBI 8 COOMBEMCMBUU C HAYUOHATLHLIMU
cmanoapmamu. Pesynomamul: 6bicoxkas 3a001e6aemocmy
MyOepKy1e30M 8bI3b18AEMCS KOHMAKMAMU ¢ OONbHBLMU Y-
OepKyne3om, HUSKUM COYUATLHO-IKOHOMUYECKUM YPOBHEM, C
CUMNIMOMamu: OMCymcmaue annemumad, NOmepsaHHblil 8ec,
2pyonas bonwb, Kawens, auxopaoka. Beicokaa npedckasye-
MOCHIb 3aMANCHOU NHEBMOHUL: 00bIUKA, OOIU 8 2PYOHOM
omoene, conymcmeyioujue 3a601e6anus, 803pacm. Bulgoowl:
anudemuonozuieckas cumyayus P. Monoosa onpedensemcs
N000epIHcaHUeM KIUHUKO-INUOEMUOTOSUYECKO20 YX00d 8Cex
OOTLHBIX ¢ 3AMANCHBLMU UHDUILIMPANAMU.

Kntouesvie cnoea: mybepkynes, 3amsajicHas nHeeMOoHUS,
gaxmopwi pucka

Intoducere

Tuberculoza pulmonara si pneumonia trenanta
reprezinta doua entitati nosologice cuimpact major
asupra sanatatii publice din R. Moldova, conferind
un risc de mortalitate impunator, in pofida tuturor
progreselor farmacoterapeutice in domeniul antibi-
oterapiei respiratorii si chimioterpaiei antitubercu-
loase. Conform PCN-123, algoritmul diagnosticului
tuberculozei pulmonare stabileste standardul de
aur de diagnostic etiologic prin aplicarea metodelor
microbiologice conventionale (examenul microsco-
pic al sputei dupa coloratia Ziehl-Neelson si cultura
pe mediul solid Lowenstein-Jensen/mediul lichid
BACTEC MGIT 960). Sensibilitatea redusa a meto-
delor microbiologice (20-30% pentru microscopia
directa si 46-60% pentru cultura pe mediile solide)
conditioneaza dificultatea diagnosticului diferentiat
Ccu pneumonia comunitara, in special cu evolutie
trenantad, intarzierea diagnosticului de tuberculoza
pulmonara si omiterea depistarii cazurilor conexe.

incepand cu 2014, in cadrul algoritmului dia-
gnosticului de tuberculoza pulmonara a fost inclusa
metoda molecular-geneticd GeneXpert. In pofida
marilor investitii in aceasta noua metodd, sensibi-
litatea mult mai joasa decat valoarea identificata in
sursele stiintifice internationale mentine dificultatea
diagnosticului diferentiat. PCN-5 desemneaza terme-




nul de pneumonie trenantd ca absenta resorbtiei ra-
diologice a infiltratului pulmonar in patru saptamani
(sau cel putin 10 zile de antibioterapie), pe fond de
ameliorare a tabloului clinic sau al persistentei unor
semne clinice si biologice nesemnificative.

In conformitate cu cele expuse, am realizat stu-
diul cu scopul identificarii particularitatilor cu impact
asupra diagnosticului diferentiat al infiltratelor pul-
monare de etiologie tuberculoasa si nespecifica.

Material si metode

In studiul selectiv, descriptiv si prospectiv au
fostinrolati 180 de cazuri internate in subdiviziunile
IMSP IFP Chiril Draganiuc, in perioada 1.01.2010 -
31.12.2013, care au corespuns criteriilor de includere
(varsta >18 ani, extensibilitate limitata - 1-2 segmen-
te pulmonare afectate, persistentd radiologica peste
4 saptamani) si au oferit consimtamanul informat.
Pacientii au fost distribuiti in 2 esantioane: esantionul
bolnavilor de tuberculoza pulmonara infiltrativa cu
extindere limitatd (TPIL) — 125 pacienti si esantionul
bolnavilor de pneumonie trenanta (PT) - 55 paci-
enti. Cazurile din esantionul TPIL au fost investigate
conform Protocolului Clinic National Tuberculoza
la Adult — 123, iar cele din esantionul PT conform
Protocolului Pneumonia Comunitara la Adult - 3.
Prelucrarea matematico-statistica a materialului a
fost efectuata prin verificarea cantitativa si calitativa
a materialului acumulat, mai apoi s-a procedat la
repartizarea materialuluiin grupari simple si grupari
complexe. Pentru identificarea impactului anumitor
particularitati asupra predictibilitatii etiologice, a fost
calculat riscul relativ.

Rezultate si discutii

Comparand distributia cazurilor in functie de
sexul bolnavilor, am constatat ca barbatii au pre-
dominat in ambele esantioane, 94 (75,19+3,80%)
barbati si 31 (24,80+3,80) femei in esantionul TPIL
(p<0,05) si, respectiv, 33 (60,00+6,60%) barbati si
22 (40,00+6,60%) femei in esantionul PT (p<0,05).
Comparand rezultatele, am constatat ca barbatii au
predominat semnificativ in esantionul TPIL (p<0,05).
Deci, esantioanele au fost similare si rezultatele pot
fi comparate. Persoanele tinere, cu varsta cuprinsa
intre 18 si 44 ani au predominat semnificativ in
esantionul TPIL — 87 (69,61+£3,25%), iar persoanele
varstnice (incluse in toate grupele de varsta cu
peste 44 ani) au predominat in esantionul PT - 37
(81,82+2,98%) cazuri.
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Conform mediului de resedintd, s-a determi-
nat o repartitie similara a bolnavilor din mediul
rural si a celor din mediul urban in ambele esan-
tioane. Respectiv, din mediul rural au provenit 70
(59,00+4,44%) persoane din esantionul TPIL si 37
(67,27+6,32%) din esantionul PT, iar din mediul ur-
ban - 55 (44,00+4,44%) persoane din esantionul TPIL
si 18(32,72+6,32%) din esantionul PT. Evaluind nive-
lul economic al pacientilor, a fost constatat un nivel
netinferior in esantionul TPIL, astfel incat persoanele
neangajate, deci fara polita de asistenta medicala
obligatorie si fard posibilitate de asistenta sociala, au
constituit 116 (92,80+2,31%) in esantionul TPIL fata
de 34 (61,81+£6,55%) in esantionul PT (p< 0,01).

Particularitatile social-economice cu impact
epidemiologic si-au demonstrat relevanta lor asupra
morbiditatii prin tuberculoza. Persoane migrante
s-au identificat mai multe in esantionul TPIL, 18
(14,40+3,14%) cazuri, 5i 13 (23,63%5,72%) cazuri - in
esantionul PT. Bolnavii cu istoric de detentie au fost
inregistrati doar in esantionul TPIL - 4 (3,20+1,57%)
bolnavi. Fumatorii activi au predominat in esantionul
TPIL - 80 (64,00+4,29%) fata de 13 (23,63+5,72%)
bolnavi in esantionul PT. Consumatorii cronici si
abuzivi de alcool au fost identificati intr-o pondere
substantiala in esantionul TPIL - 18 (14,40+3,14%),
comparativ cu un caz in celdlalt esantion. Utilizatori
de droguri intravenoase au fost identificati intr-un
numar redus in ambele esantioane: 3 (2,40+1,36%) in
esantionul TPIL si 2 (3,63+2,52%) in esantionul PT.

Particularitatile inalt definitorii pentru fiecare
dintre cele doua esantioane au fost: statutul comor-
bid si contcatul tuberculos. Astfel, bolnavii comorbizi
au predominat in esantionul PT - 41 (74,54+5,87%),
fata de 55 (44,00+4,44%) in esantionul TPIL (p<0,001),
iar contactul tuberculos a fost stabilit doar la bolnavii
esantionului TPIL — 35 (28,01+£2,54%). Datele sunt
prezentate in tabelul 1.

Sinteza rezumativa a particularitatilor generale,
a caracteristicilor sociale, economice si epidemi-
ologice ale bolnavilor de tuberculoza pulmonara
infiltrativa limiata a demonstrat ca persoanele de
sex masculin si varsta tandra, cu statutul economic
precar de persoana neangajata, cu deprinderi nocive
(consum de alcool si fumat) au predominat printre
bolnavii de tuberculoza. lar pacientii comorbizi au
predominat in grupul bolnavilor cu pneumonii cu
evolutie trenanta.
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Tabelul 1
Apartenenta la grupuri cu risc de imbolndvire de tuberculozd
Grupuri de risc Esantion TPIL, n = 125 Esantion PT, n=55 P
n M+ m(%) n M +m(%)
Sexul masculin 94 75,19 £+ 3,80 33 60,00 £ 6,60 <0,05
Resedinta urband 55 44,00+4,44 18 32,72+6,32 >0,05
Vasta sub 44 ani 87 69,61+3,25 10 18,1842,98 <0,001
E. defavorizat 116 92,80+2,31 34 61,81+6,55 <0,001
Migranti 18 14,40+3,14 13 23,63+5,72 >0,05
Istoric detentie 4 3,20+1,57 0 0 >(,05
Fumatori 80 64,00+4,29 13 23,63+5,72 <0,001
C. alcool 18 14,00 + 3,12 1 1,81+1,30 <0,001
UDI 3 2,40+1,36 2 3,63+2,52 >0,05
Comorbizi 55 44,00+4,44 41 74,54+5,87 <0,001
Contact TB 35 28,01+2,54 0 0 <0,001

Nota: E. defavorizat — economic defavorizat (inclusiv someri, invalizi, studenti); C. alcool - consumatori de alcool; UDI
— utilizatori de droguri intravenoase.

Particularitatile de depistare si aspectele clinice ale bolnavilor cu procese infiltrative pulmonare cu
evolutie trenanta

Comparand etapele de formulare a diagnosticului final, am constatat ca medicul de familie a depistat
si a directionat spre investigatiile necesare cu precadere bolnavii de tuberculoza - 95 (73,64+3,87%) ca-
zuri, iar medicul-specialist pneumoftiziolog a pus mai frecvent diagnosticul de pneumonie trenanta — 34
(61,8146,55%) cazuri. Evaluand durata evolutiei acuzelor pana la stabilirea diagnosticului de baza, am observat
ca acuze pe o durata mai mare de 4 saptamani, dar nedepasind 2 luni, au raportat toti bolnavii esantionului
PT, pe cand in esantionul TPIL 92 (73,60+3,94%) cazuri au avut o perioada a acuzelor de peste 3 luni.

Evaluand tabloul clinic al esantioanelor investigate, am constatat o predominare a acuzelor precum: ina-
petenta si scadereain greutate in esantionul TPIL: inapetenta — 114 (88,37+2,82%) cazuri si 26 (47,27+6,73%)
cazuri in esantionul PT (p <0,001) si scaderea in greutate — 109 (88,37+2,82%) fata de 18 (32,72+6,32%) in
esantionul PT (p <0,001). 1n particular, in esantionul PT am identificat predominarea febrei si a temperaturii
subfebrile: febra — 30 (54,54+6,71%) cazuri fata de 26 (20,15%3,53%) in esantionul PT (p <0,01) si subfebrili-
tatea - 14 (25,45+5,87%) cazuri fata de 11 (8,52+2,45) in esantionul PT (p<0,01).

Pacientii cu tuse productiva au predominat in esantionul PT - 55 (100%) cazuri, comparativ cu 77
(61,60%4,35%) cazuri ai TPIL. Clasificand dispneea conform criteriilor Medical Research Council, am constatat
ca dificultatea in respiratie a predominat in esantionul PT - 38 (69,09+6,23%) fata de 15 (12,00£2,90%) in
esantionul TPIL (datele sunt prezentate in tabelul 2).

Tabelul 2
Spectrul simptomatologiei clinice
Semne clinice Esantion TPIL, n=125 Esantion PT, p=55 P
n M+m (%) n M+Em (%)

Astenie 84 67,20+3,09 49 89,09+4,21 <0,001
Scadere marcata in greutate 81 64,80+3,09 18 32,72+6,32 <0,001
Inapetenta 81 64,80+3,09 26 47,27+6,73 <0,001
Transpiratii 36 28,80+4,63 30 54,54+6,71 <0,001
Febra 18 14,40+3,67 30 54,54+6,71 <0,001
Subfebrilitate 13 10,40+3,21 14 25,45+5,87 <0,01
Tuse productiva 65 52,00+4,46 55 100 <0,001
Expectoratii mucopurulente 44 35,20+4,27 47 85,45+4,75 <0,001
Durere toracica 2 1,60+1.12 9 16,36+4,98 <0,05
Hemoptizii 4 3,20+1,57 3 5,45+3,06 >0,05
Dispnee 15 12,00+2,90 38 69,09+6,23 <0,001

Analizand ansamblul particularitatilor de depistare si spectrul clinic, putem stabili cd modalitatea de
depistare tardiva de citre medicul de familie si expresivitatea maritd a anumitor componente ale sindromului
de intoxicatie (scaderea in greutate, inapetenta) au definit particularitatile clinice ale tuberculozei pulmonare.
Pe cind managementul cazului de catre specialistul-pneumolog, cu simptomatologia caracterstica pentru
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sindromul de intoxicatie infectioasa (astenie marcata, febra si subfebrilitate, transpiratii nocturne) si sindro-
mul bronhopulmonar (tuse productiva de expectoratii mucopurulente si dispnee), a definit particularitatile
clinice ale infiltratului nespecific cu evolutie trenanta.

Evaluand totalitatea datelor expuse anterior, am constatat ca predictibilitate mare pentru etiologia
specifica tuberculoasa a infiltratului pulmonar prezinta factorii de risc: contactul tuberculos (factor de risc
epidemiologic), statutul economic dezavantajat, consumul cronic sau abuziv de alcool si fumatul activ
(factori de risc sociali), iar pentru etiologia nespecifica — varsta inaintata si statutul comorbid (factori de risc
biologici).

Factori cu predictibilitate mica pentru tuberculoza sunt: varsta tanara (mai mica de 44 de ani), sexul
masculin, resedinta urbana a pacientului. Particularitatile tabloului clinic cu predictibiltate mare pentru
tuberculoza sunt inapetenta si scdderea marcata in greutate. Semnele clinice cu predictibilitate majora
pentru etiologia nespecifica sunt: tusea productiva, temperatura corpului febrila/subfebrild, dispneea si
durerea toracica (tabelul 3).

Tabelul 3
Predictibilitatea comparativa a indicatorilor evaluati
Factori de risc Etiologie tuberculoasa Factori de risc Etiologie nespecifica
RR 1795% RR 1795%
Virsta <44 ani 1,48 1,21-1,81 Varsta > 44 ani 2,34 1,41-3,87
Sex masculin 1,265 0,98-1,62 Resedinta rurala 1,24 0,81-1,91
Resedinta urbana 1,10 0,92-1,32 Statut comorbid 4,26 2,12-8,55
Economic dezavantajat 7,96 3,34-18,99 Astenie 1,32 0,75-3,98
Fumatul 2,31 1,67 -3,18 Transpiratii 1,39 0,56-2,63
Consum de alcool 4,42 2,23 -9,67 Febra 3,3 2,178-5,11
Contact TB 15,4 2,16-109.5 Subfebrilitate 2,18 1,39-3,43
Scadere marcata in 3,51 2,21-5,87 Tuse productiva 14,07 3,43-55,77
greutate
Inapetenta 3,88 2,66-5,64 Expectoratii 1,08 0,9-1,28
mucopurulente
Durere toracica 3,05 2,10-4,41
Dispnee 5,56 3,46-8.91
Concluzii

1. Tuberculoza pulmonara infiltrativa cu extindere limitata afecteaza persoanele de sex masculin cu
varsta tanara, cu statutul economic precar de persoand neangajata si rezidenta urbana, cu deprinderi nocive
(consum de alcool si tutun) si contact tuberculos.

2. Pneumonia cu evolutie trenanta afecteaza pacientii varstnici si comorbizi.

3. Aspecte clinice cu predictibilitate majora pentru tuberculoza sunt: scaderea in greutate, inapetenta,
iar predictibilitate majora pentru etiologia nespecifica au: tusea productiva, temperatura corpului febrild/
subfebrild, dispneea si durerea toracica.

4. Sensibilitatea redusa a metodelor microbiologice demonstreaza necesitatea mentinerii vigilentei
clinico-epidemiologice asupra pacientilor cu infiltrate pumonare cu evolutie trenantd, apreciind situatia
epidemiologica tensionata a tuberculozei in Republica Moldova.
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PARTICULARITATILE SEMNELOR ENDOSCOPICE
ALE INFLAMATIEI MUCOASEI BRONHIILOR IN
BRONHOPNEUMOPATIA CRONICA OBSTRUCTIVA
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Summary

Features of endoscopic signs of bronchial mucosa inflam-
mation in chronic obstructive pulmonary disease

Endoscopic examination of bronchi reveals inflammatory
changes in patients of COPD group (B, C and D). For proper
evaluation of endoscopic bronchial paintings, establishing
an accurate diagnosis and selection of appropriate treatment
must take into account not only the overall picture endobron-
chitis, but every endoscopic sign individually.

Keywords: endoscopy, signs of inflammation, mucous
membrane, COPD

Pe3rome

Ocobennocmu IHOOCKORUYECKUX NPU3HAKOE 80ChAle-
HUSA CAUBUCMOIL 000104KU OPOHX06 NPU XPOHUUECKOU
00CMPYKMUGHOU 00N1€3HU J1e2KUX

DHoockonuueckoe ucciedosanue O6POHX08 NO380EM
BbIABUMb BOCNATUMENbHBLE USMEHEHUsST Y OONbHbIX 8Cex
epynn XOBJI (B, C u D). [{nsa npasunvHoti oyeHKku 3HOOCKO-
NUYECKOU OPOHXUATLHOU KAPMUHbL, YCIMAHOGIEHUSL MOYHO20
ouaeHo3a u 8blOOPaA A0eK8AMHO20 JedeHus HeobX00UMO
NPUHUMAMb 80 GHUMAHUE He MOAbKO 00WYI0 KAPMUHY
IHOOOPOHXUMA, HO U KAAHCOBIU IHOOCKONUUECKUL NPUSHAK
6 OMOeNbHOCU.

Knruesvie cnosa: 3n0ockonusi, npusHaKu 80CNAieHusl,
causucmas obonouka, XObJI

Introducere

Explorarea invaziva la pacientii cu BPOC se
efectueaza rar, dar in cursul evolutiei bolii uneori este
indispensabila. In cazul modificarilor de dinamica
bronsica, in dischineziile bronsice, fibrobronhosco-
pia poate explica agravarea simptomatologiei la un
pacient. In BPOC, pe langa aspectele inflamatorii,
apar stenoze, neregularitati ale mucoasei cu aspect
trabecular, ceea ce ingreuneaza drenajul secretiilor
si apare obstructia la flux la nivelul cailor aeriene
mici, distonia traheii si bronhiilor primare, deformatia
bronhiilor [7].

Totusi, nu toate bronsitele cronice vor evo-
lua spre un sindrom obstructiv. Trei sferturi dintre
acestea raman pur hipersecretorii si doar un sfert
evolueaza progresiv spre insuficienta respiratorie
obstructiva. in BPOC existd doua fenomene con-
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stante, desi variabile de la caz la caz: hipersecretia si
modificarea procesului de curdtare-mucostaza, care
exercitd o influenta vadita asupra evolutiei bronsitei
cronice [3].

Stagnarea secretului bronsic reduce permea-
bilitatea bronhiilor si poate contribui la agravarea
dereglarilor ventilatorii. Este necesar de mentionat
ca viscozitatea secretului la bolnavii cu BPOC o de-
paseste pe cea neobstructiva, iar dereglarea perme-
abilitatii bronhiilor contribuie la retentia secretului
bronsic si patrunderea partii lui lichide in submucoa-
sa bronsica. Cresterea viscozitatii secretului, la randul
sau, formeaza conditii pentru multiplicarea florei
patogene si intensificarea procesului inflamator.

Scopul cercetariiafost de a stabili particularitatile
caracteristice inflamatiei mucoasei bronhiilor la di-
ferite grupe de pacienti cu bronhopneumopatie
cronica obstructiva.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 94 de bolnavi cu BPOC,
cu diferita severitate a bolii, dintre care grupa B — 38
debolnavi,grupa C-19, grupa D - 37 de bolnavi. Cri-
teriile de includere a pacientilor in studiul dat au fost:
diagnosticul de BPOC stabilit (dupa GOLD, 2013),
prezenta unor criterii Anthonisen (accentuarea dis-
pneii, cresterea productiei de secret cu elemente de
purulenta) [1]. La toti pacientii au fost luate in calcul:
expresivitatea simptomelor; semnele fizice; manifes-
tarile dispneii (mMRS); probele functionale, in special
indicele Tiffeneau, FEV,, frecventa acutizarilor. Toti
pacientii au fost investigati bronhoscopic.

Cercetarile endoscopice au fost efectuate cu fi-
brobronhoscopul Firmei Olympas, Japonia, cu aneste-
zie locala, cu scopul de a stabili semnele de inflamatie
a mucoasei bronhiilor: caracterul, cantitatea si lo-
calizarea secretului in lumenul bronhiilor; coloratia
mucoasei si localizarea; sangerarea mucoasei, inclusiv
la tuseu; aspectul desenului vascular; elasticitatea si
mobilitatea peretilor bronhiilor, prezenta distoniei
partii membranoase a traheii si bronhiilor; starea glan-
delor bronhiale. Pentru prelucrarea statistica a datelor
au fost aplicate setul de programe Microsoft Excel si
testul ,t” Student. Diferentele statistic semnificative
s-au considerat la valorile p<0,05.

Rezultate si discutii

Evaluarea endoscopica a leziunilor inflamato-
rii s-a efectuat cu evidentierea a doua aspecte de
endobronsita: catarala — 68 (72,3%) si mucopurulen-
ta — 26 (27,7%). Frecventa de depistare a semnelor
de endobronsita catarald a fost inalta si a variat in
functie de severitatea bolii.

Analiza rezultatelor a aratat cd tabloul in ca-
uzd, in toate grupele de BPOC, variaza de la caz la




caz: in grupa B - 39,7%, C — 22%, D - 38,2% cazuri.
Endobronsita mucopurulenta se caracterizeaza prin
diferite cantitati de secret, care au miscari odata cu
respiratia si adera la peretii bronsici (respectiv 42,3%,
15,3%, 42,3%). Frecventa endobronsitei mucopu-
rulente era crescuta in special in grupa B (42,3%) si
grupa D (42,3%).

Cu scop de apreciere a stdrii morfofunctionale a
traectului bronsic in BPOC, s-a vazut rational de a sis-
tematiza semnele endoscopice. In elaborarea acestei
sistematizari ne-am condus de considerentele clin-
co-patofiziologice si morfofunctionale de tratare a
semnelor endoscopice. De altfel, in prima grupa au
fost incluse semnele de inflamatie - inrosire, edem,
ingrosarea mucoasei.in grupa a doua au fost incluse
simptomele caracterizand continutul endobronsic —
secret dens, secret fluid, hipersecretie, hiposecretie.
in grupa a treia - simptomele degenerative ale
peretelui - atrofie, canal excretor dilatat, paliditate.
In grupa a patra s-au inclus simptomele ce caracte-
rizeaza lumenul bronsic in contextul schimbarilor
patologice peribronsice - ingustare, deformare,
dilatare. in grupa a cincea au fost incluse simpto-
mele caracteristice cineticii respiratorii — dischinezia
hipotona, hipomotilitatea.

Analizdnd semnele de inflamatie a mucoa-
sei, cum este culoarea rosie aprinsa, am stabilit o
frecventa inalta la bolnavii de grupa D (53,5%), in
schimb cea visinie in raport procentual se deose-
bea putin (B — 26%, C - 15,8%, D — 10,8%). Edemul
mucosal a fost prezent in grupele B si C, respectiv
in 31,0% si 20,6% cazuri, si aproape in jumdtate de
cazuri cercetate in grupa D (48,2%, p>0,05).1n grupa
de severitate D, edemul se caracteriza printr-o expre-
sivitate sporita a mucoasei, care are o culoare rosie
aprinsa, cu sangerare la tuseu si ingustare difuza a
bronhiilor lobare si segmentare.

Analiza rezultatelor ce evidentiaza cantitatea
secretului a stabilit ca hipersecretia este mai frec-
vent intalnita la bolnavii grupei B (39,2%), in schimb
hiposecretia este intalnita mai des la bolnavii cu
grupa D (44,4%). Calitatea secretului a fost in egala
masura vizualizata la bolnavii cercetati, densa - 45
bolnavi, fluida - 46, in schimb pe loturi, cea densa era
mai frecventintalnita la grupa D (44,4%), pe cand cea
fluida era caracteristica pentru grupa B (41,3%).

Au fost analizate rezultatele endoscopice ale
simptomelor degenerative ale mucoasei bronsiilor
(paliditate, canal excretor dilatat), care au stabilit ca
procesul cronicin bronsii este avansat la o buna parte
din bolnavi, cu o crestere procentuala a paliditatii
mucoasei — 66,7% la cei din grupa B, iar asa semn
caracteristic precum este canalul excretor dilatat a
fost stabilit mai frecvent la bolnavii grupei B (40%)
si grupei C (37,5%).
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Un element definitoriu in evolutia proceselor
cronice obstructive il constituie deformarile orifici-
ilor bronhiilor lobare, segmentare prin procese de
scleroza a tesutului peribronsic. Analiza comparativa
a rezultatelor obtinute ne permite sa constatam ca
acest semn endoscopic contribuie semnificativ la
agravarea tabloului clinic al BPOC, intalnindu-se mai
frecvent in grupa D (60%, p<0,05), diferenta fiind
statistic semnificativa intre grupele cercetate. Simp-
tomele cineticii respiratorii precum este dischinezia
si hipomotilitatea, au fost prezente in toate grupele
de bolnavi cu BPOC.

Analiza rezultatelor a demonstrat ca dischinezia
hipotona se intalneste foarte des in mai mult de ju-
matate de cazuri din bolnavii cercetati - 56 (59,6%).
Analiza rezultatelor pe grupe a ardtat prezenta mai
frecventa a dischineziei traheobronsice in grupa B
(39,4%) si grupa C (39,4%), preponderent afectand
bronhiile primare si mai rar cele medii si cele inferioa-
re. Hipomotilitatea bronhiilor a fost prezenta in mai
putin de jumatate din cazurile cercetate (47,6%) la
bolnavii cu BPOC grupa D si doar in 33,3% cazuri la
cei din grupa C (p>0,05).

Pentru stabilirea gradului dischineziei
traheobronsice, se ia in consideratie nu doar mo-
bilitatea peretelui membranos, ci si configurarea
traheii si a bronhiilor si miscarea peretilor laterali,
fapt ce ii confera lumenului o forma triunghiulara.
J. Lemoin o caracterizeaza ca o retractie statica si o
refera la bolnavii cu bronsita cronica cu prognostic
nefavorabil. La 21 de pacienti a fost determinata
distonia traheobronsica de gradul |, cu prolabarea
pereteluimembranos in expir siin tuse, cu pastrarea
configuratiei lumenului. La 17 pacienti, cercetarea
endoscopicd a stabilit dischinezie traheobronsica de
gradele ll-lll, cu apropierea peretilor traheii si bronhi-
ilor primare, cu schimbarea configuratiei traheii. La
18 pacienti, cercetarile endoscopice au stabilit lezare
dischinetica izolata a bronhiilor mari.

Modificarile obstructive in arborele bronsic,
care contribuie la formarea dereglarilor pronuntate
sau grave ale ventilatiei, exercita o influenta nefa-
vorabila asupra evolutiei procesului inflamator si
duce la dezvoltarea endobronsitei purulente si la
mentinerea leziunilor inflamatorii ale bronhiilor in
faza de remisie [6]. Dischineziile traheobronsice de
gr. -1l nu contribuie la dereglarea evolutiei clinice a
BPOC. n schimb, dischineziile de gr. Ill au un impact
nefast asupra evolutiei procesuluiinflamator in bron-
hii si predispun la dezvoltarea unui proces purulent,
ce rezulta din dereglarile pronuntate ale functiei de
drenaj a bronhiilor si neeficienta tusei [5].

Fibrobronhoscopia, in unele cazuri, este o pro-
cedura indispensabila prin faptul ca permite a stabili
tipul si caracterul inflamatiei si, dupd indicatii, se
aplica tratamentul cu antibiotice si sanarea arborelui




bronsic, fiind rationala in cazul unor cantitati sporite
de secret, fapt ce sporeste valoarea de diagnostic la
proba cu bronholitice [8, 9].

Concluzii

1. Cercetarea endoscopica a bronhiilor a facut
posibila stabilirea leziunilor inflamatorii la toti bol-
navii studiati.

2. Endobronsita catarala a fost depistata mai
frecvent la bolnavii cu BPOC grupa B -39,7% si grupa
C - 38,2%. Endobronsita purulenta a fost in egala
masura stabilita la bolnavii din grupa B (42,3%) si
din grupa C (42,3%).

3. Sistematizarea semnelor endoscopice la
bolnavii cu BPOC faciliteaza obtinerea datelor su-
plimentare despre particularitatile de evoluare a
procesului inflamator al bronsiilor.

4., Simptomul de baza al dereglarilor obstruc-
tiei bronsice la pacientii cu BPOC din grupa D sunt
deformarile orificiale (60%, p<0,05).

5. Pentru evaluarea corecta a tabloului endo-
scopic al bronhiilor, precizarea diagnozei si alegerea
adecvata a tratamentului, este necesar de luat in
consideratie nu doar tabloul endobronsitei, ci si
fiecare dintre semnele endoscopice in parte.
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ROLUL ST INOVATIILE DIAGNOSTICULUI
RADIOLOGIC IN DEPISTAREA TUBERCULOZEI SI A
CANCERULUI PULMONAR IN CONDITIILE ACTUALE

Nicolae NALIVAICO, Constantin IAVORSCHI,
Valentina BOLOTNICOVA, Ana MOSCOVCIUC,
IMSP Institutul de Ftiziopneumologie Chiril Draganiuc

Summary

The role and innovation radiological diagnostics tuber-
culosis and lung cancer nowadays

The article shows the importance and actuality of radiologi-
cal diagnostics in detecting and verifying the diagnosis of
two important social diseases: tuberculosis and lung cancer:
Here are established the peculiarities and coincidence with
the radiological semiotics. It is underlined the integra-
tion necessity of phtisiopneumological, oncological and
radiological services in order to optomize the population
medical care.

Keywords: radiological diagnostics, tuberculosis, lung
cancer

Pezrome

Ponv u unnosayuu ayueeoit ouaznocmurku myoepxynesa
U paKa 1ezKux 6 CO8PEMEHHBIX YCA0BUAX

B cmamue nokazana 8axcnocms u akmyaibHOCMb J1y4egol
OUASHOCIMUKU 8 BbIAGTICHUU U GepupuUKayuy OUacHo3a 08yx
COYUANbHO 3HAYUMBIX 3a00Ne8aHull: mybepKyne3a u paxa
nezkux. Ilpedcmasnenvt 0cobeHHOCmuU U CX00CMB0 UX peHm-
2enonozudeckoll cemuomuxu. Iloxazana yenecoobpaznocms
unmezpayuy QmMuUONYIbMOHOIO2UYECKOL, OHKOLO2UYe-
CKOll, PEHM2EHONO2UHECKOU CIYHCO 8 YelaxX ONMUMUIAYUU
MeOUYUHCKOU NOMOWU HACELEeHUIO.

Kntouesvie cnosa: nyuesas ouaznocmura, mybepxynes,
DAk 1e2Kko2o

Introducere

Tuberculoza si cancerul pulmonar afecteaza in
prezent cel mai mare contingent de populatie apta
de munca, prezinta un pericol serios pentru sanata-
tea publica si este o problema nu numai medicala,
ci si social-economica [1, 2, 3].

Atentia deosebita acordatd tuberculozei (TB)
pulmonare si in al treilea mileniu este conditionata
nu numai de incidenta inalta a TB, nivelul inalt de
raspandire si de mortalitate, ci si de alti factori, cum
ar fi cresterea numarului de cazuri cu tuberculoza
multidrog-rezistenta (MDR) si rezistenta totala a
micobacteriei tuberculozei (MBT) la preparatele
antituberculoase.

in conditiile actuale atestam un polimorfism
al manifestarilor TB, ceea ce impune o deosebita
atentie a medicilor la depistarea si identificarea TB,
precum si un diagnostic diferentiat cu alte patologii
pulmonare. In acest aspect, datele literaturii in do-
meniu, publicatiile din ultimii ani demonstreaza cain




rezolvarea acestor probleme un rol deosebit le revine
metodelor contemporane de diagnosticare si trata-
mentului complex adecvat, care permite obtinerea
rezultatelor optime. In caz contrar (diagnostic tardiv,
tratament neadecvat), are loc progresarea procesului
TB cu evolutie cronica si invalidizarea pacientului.

Actualmente, tendintele pozitive ale situatiei
epidemiologice a TB, care se manifesta in ultimii
5 ani in RM prin micsorarea indicatorilor epide-
miometrici, a raspandirii si mortalitatii TB, au fost
posibile datorita reformelor din sistemul sanatatii
in acordarea asistentei medicale populatiei si opti-
mizarea depistarii si diagnosticarii TB. Desi s-a marit
arsenalul posibilitatilor de diagnosticare, problema
diagnosticului diferentiat al TB ramane actuala si are
o deosebita importanta practica.

Diagnosticarea proceselor neoplazice pulmo-
nare de asemenea este o sarcina medicala primordi-
ala. Depistarea cancerului pulmonar, una dintre cele
mai complicate localizari ale proceselor neoplazice,
are o importanta practica si impune actualmente
depistarea timpurie a acestei maladii.

Luand in consideratie actualitatea problemei
ambelor patologii importante din aspect medico-
social, dificultatile in depistarea si diagnosticul
diferentiat in diferite etape de acordare a asistentei
medicale, a aparut necesitatea de a evalua sia analiza
procesul de diagnosticare aTB si a cancerului pulmo-
nar. Astfel, se cer optimizarea cailor inovatoare de
diagnosticare a lor, aprecierea rolului si importantei
diagnosticului radiologic.

Scopul studiului a fost optimizarea eficacitatii
diagnosticului radiologic complex la pacientii cu TB
si cancer pulmonar.

Materiale si metode

Cercetarile au fost efectuate in cadrul Servi-
ciului de Diagnostic, Sectiei Consultative, sectiilor
clinice ale Institutului de Ftiziopneumologie Chiril
Draganiuc. Drept materiale pentru studiul stiintific
au servit datele a 1535 de pacienti trimisi in anul
2015 la consultatie pentru examinarea, stabilirea
sau confirmarea TB sau a altor patologii pulmonare
si internati in clinica Institutului dupa investigatii
clinice si de diagnostic suplimentare. Au fost eva-
luate si apreciate importanta si locul metodelor de
radiodiagnostic clasice, tomografiei computerizate,
ecografiei cavitatii pleurale in cadrul acestui studiu.
Au fost analizate particularitatile semiologiei radio-
logice a TB si a cancerului pulmonar.

Rezultate si discutii

A fost stabilit ca, desi in RM sunt elaborate si
aplicate Protocoalele Clinice Nationale, care prevad
algoritmele de diagnostic optim al TB si cancerului
pulmonar, in practica cotidiana ne intalnim cu unele
greseli comise de mediciin diferite etape de asistenta
medicala si diagnosticare tardiva acestor maladii.
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in conditiile actuale, diagnosticarea acestor
patologii este efectuata in baza tehnologiilor noi si
cu aplicarea ghidurilor privind algoritmele de dia-
gnostic diferentiat contemporan in volum deplin, dar
acest proces deseori este dificil si uneori reprezinta
o problema serioasa.

Unul dintre obstacolele intalnite sunt
posibilitatile organizatorice in examinarea pacientilor
la nivelul asistentei medicale primare si in cadrul
sectiei consultative de catre medicul-ftiziopneumo-
login cadrul spitalului raional. Totodata, greselile de
diagnostic, dupa parerea noastra, mai frecvent sunt
conditionate de insuficienta informarii medicilor din
reteaua generala despre particularitatile manifestari-
lor clinice ale TB si cancerului pulmonar in conditiile
actuale, de asemenea si despre patomorfoza aces-
tor maladii. In prezent, deseori ne confruntam cu
posibilitati limitate in aspectul investigatiilor clinice,
de diagnostic si imagistice.

in prezent este recunoscut faptul ca in strategia
diagnosticarii TB si cancerului pulmonar cele maiin-
formative metode de examinare sunt radiodiagnos-
ticul digital, tomografia conventionala, tomografia
computerizata (TC) cu rezolutie inalta. Aplicarea
tomografiei computerizate permite depistarea modi-
ficarilor patologice pulmonare care nu se regasescin
cadrul examenelor radiologice clasice. Un rol deose-
bit il are TC cu rezolutie inalta in cadrul diagnosticului
diferentiat al TB cu cancerul pulmonar.

Unadintre problemele diagnosticului diferentiat
sunt revarsatele pleurale, care se depisteaza atat in
TB, cat si in cancerul pulmonar. Identificarea revar-
satelor pleurale minime este posibila prin aplicarea
ecografiei cu scop de diferentiere a diagnosticului,
cu aplicare ulterioara a investigatiilor de laborator,
bacteriologice si citologice, monitorizare in dinamica
a procesului patologic.

in cadrul evaluarii managementului diagnos-
ticarii si diagnosticului diferentiat al TB si al proce-
selor neoplazice SR, accentuand rolul important al
examenului radiologic, noi am luat in consideratie
notiunea unui concept agregat - “cancer pulmonar”,
care uneste in sine procese neoplazice diferite dupa
etiologie. De pe pozitii clinico-anatomice si radiologi-
ce, am diferentiat doua forme de baza: cancer central
si cancer periferic, suplimentar - forma mediastinald,
care s-a manifestat mai frecvent prin proces metas-
tatic in plamani si pleura, ganglioni limfatici intrato-
racici cu focarul primar mai frecvent “neidentificat”
in plamani, de asemenea formele diseminate, cu
afectari multifocale si leziuni metastatice.

Analiza integrald a materialelor privind pacientii
inclusi in studiu ne permite sa constatam ca modifi-
carile pulmonare infiltrative sunt caracteristice pen-
tru tuberculoza si pneumoniile paracanceroase cu
modificari obstructive, formatiunile rotunde cu ma-
nifestari clinice sterse, frecvent asemanatoare dupa




semiologia clinica si radiologica, iar diagnosticul lor
diferentiat in baza standardelor clinice de diagnostic
pana in prezent este un lucru dificil pentru clinicist.

Pacientii cu procese neoplazice sub“masca”TB
pulmonard, la adresare primara mai frecvent sunt
supusi unui examen clinic neadecvat si corespunza-
tor unui tratament medicamentos neargumentat, iar
diagnosticul corect, de regul3, este stabilit tardiv.

in prezent mentionam o asemanare mai mare
a semiologiei radiologice a unor forme de TB cu
cancerul central pulmonar, deoarece in ambele ca-
zuri patologia este conditionata de bronhostenoze,
modificari nodulare sau infiltrative paracancroase.
ins&, frecvent este trecut cu vederea faptul ca can-
cerul pulmonar, in etape timpurii de dezvoltare, nu
are semne patognomice si semiologie radiologica
specifica, de aceea sunt comise un sir de greseli de
diagnosticare.

Una dintre cauzele mai frecvente ale diagnos-
ticului eronat, de rand cu similitudinea semiologiei
clinico-radiologice, este supraaprecierea factorului
localizarii procesului dupa lobi si segmentele pul-
monare. Exista parerea ca segmentele anterioare
lobilor superiori este locul preferat de cancer, iar
segmentele posterioare si apicale preferate localizarii
tuberculozei. insa aceasta conceptie frecvent induce
in eroare medicii si pacientii timp indelungat suntin
observatie cu diagnosticul eronat.

Recunoscand anumita similitudine a semiologi-
eiradiologice a cancerului central cu alte forme de TB
pulmonara, consideram ca sunt unele diferente care
ne permit sa suspectam cancerul in etape relativ mai
timpurii de dezvoltare. In asemenea cazuri, suntim-
portante volumul si calitatea investigatiilor, aplicand
noi metode clinice si de diagnostic performante.
Cancerul periferic, in etapele timpurii de dezvoltare,
mai frecvent se aseamand cu un focar inflamator
(infiltrat) sau pneumofibroza, mairar ne reaminteste
de o formatiune benigna sau chist pulmonar.

in diagnosticul diferentiat pot fi incluse un sir de
maladii, insotite de evolutia condensarilor pulmona-
re in jur, dar mai frecvent este caracteristic pentru un
tuberculom sau asa-numitele “pneumonii rotunde”.
In acest context consideram c& procesul diagnosti-
cului diferentiat nu trebuie sa se termine odata cu
spitalizarea pacientuluiin stationarul specializat. De
asemenea, este necesara monitorizarea clinico-radi-
ologica in dinamica, evaluarea rezultatelor examenu-
lui de laborator si ale altor investigatii pe fundalul tra-
tamentului.in diagnosticarea cancerului pulmonarin
conditiile unui stationar de ftiziopneumologie se cer
a fi aplicate noi metode de diagnostic si imagistice
performante. De asemenea, la depistarea TB in sectii
de oncopneumologie este oportuna examinarea
bacterioscopica si bacteriologica a sputei. Acest lucru
tine in special de asa-numitul fenomen de “iesire”
MBT, cand in zona procesului destructiv pulmonarin
cadrul cancerului poate fi un focar TB vechi calcificat
la persoanele care au suportat TB.
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Pentru a evita hipo- sau hiperdiagnosticul,
spitalizarea incorectd a pacientilor si un rezultat
nefavorabil al bolii, este necesara perfectionarea
permanenta a algoritmului de examinare si diagnos-
ticare a pacientilor pana la etapa de spitalizare.

Concluzii

Asadar, si in conditiile actuale TB pulmonara si
procesele neoplazice raman o problema medico-
sociala complicata. O influenta importanta asupra
situatiei epidemiologice o are managementul de-
pistarii acestor maladii. Din aceste considerente,
este necesara optimizarea algoritmului examinarii
pacientilor si efectuarea diagnosticului diferentiat
cat mai devreme, deoarece depistarea tardiva mai
frecvent duce la incidenta inalta a complicatiilor, la
pierderea capacitatilor vitale ale organului afectat si,
corespunzator, la invalidizare.

Experienta internationala si studiile proprii
demonstreaza ca baza succeselor in controlul TB si
al cancerului pulmonar este organizarea corectd a
depistarii si diagnosticarea acestor patologii in eta-
pe timpurii la toate nivelele de asistenta medicala.
Diagnosticarea oportuna bazata pe dovezi a acestor
patologii importante din punct de vedere medico-
social este posibilda numai prin aplicarea inovatiilor
imagistice si de diagnosticare clinica in etapa actuald,
in cadrul reformelor Sistemului Sanatatii.

Materialele prezentate confirmdinca o datd ne-
cesitatea implementarii pe larg in medicina practica
a tehnologiilor de diagnostic inalt informative, care
vor contribui la stabilirea oportuna a diagnosticu-
lui corect si corespunzator tratamentului adecvat
pacientilor cu diferita patologie a SR, inclusiv a tuber-
culozei si cancerului pulmonar. Aceasta va permite
nu numai prevenirea raspandirii lor, dar si va reduce
cazurile de forma avansata ale acestor maladii.
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SEMNIFICATII CLINICE ALE TERAPIEI
ANTICOLINERGICE LA PACIENTII CU
BRONHOPNEUMOPATIE CRONICA OBSTRUCTIVA
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Summary

Clinical significance of anticholinergic therapy in patients
with chronic obstructive pulmonary disease (COPD)

The aim of this study was the evaluation of iprotropium bro-
mide over several links in the chain of COPD. The results of
the study in a group of 30 patients with COPD demonstrated
a high efficacy of bronchodilator therapy on the evolution of
the main clinical symptoms of the disease, improving both
bronchial permeability and lung ventilation.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease, ipro-
tropium bromid, bronchial permeability, pulmonary ven-
tilation

Pezrome

Knunuueckoe 3nauenue anmuxonunepzuiecKoll mepanuu
Y 601bHBIX ¢ XPOHUYECKOU 0OCMPYKMUGHOIU DO01€3HbIO
Jaezkux (XOBJI)

Lenvio dannozo ucciedoeanus A6ANAC, OYEHKA GIUSAHUS
unpamponuyma opomuda Ha HeKOMopbie 36eHbsl PA36UMUsL
XOAKJI. Pesynomamul ucciedosanusi, nposedennozo Ha 30
nayuenmax ¢ XOBJI, no3eonuno nam ycmanosums 6blCOKYIO
appexmusnocms 6030elicmeusi UNpamponuyma
bpomuda na pazuvie namozenemuyeckue 36eHbs 601e3HuU,
VAYYULAS He MOAbKO NPOBOOUMOCHb OPOHX08, HO U
BEHMUNAYUIO 1€CKUX.

Knroueesvie cnosa: XpoHU4YecKas 06cmpyl<mu6Haﬂ

6011e3Hb JlecKuX, unpamponui 6pomuod, nPoeoOUMOCHb
OpOHX08, BEHMUNAYUS 1€2KUX

Introducere

In ultimele decenii, aceasta forma particulara de
patologie complexa — bronhopneumopatia cronica
obstructiva (BPCO) - a canalizat numeroase eforturi
de cercetare in ideea unei conduite terapeutice adec-
vate. Farmacoterapia BPCO vizeaza mai multe obiec-
tive (bronhodilatatie, reducerea inflamatiei, usurarea
expectoratiei, combaterea infectiei) in functie de
severitatea bolii si toleranta la medicamente. Scopul
major al tratamentului medicamentos al BPCO este
ameliorarea permeabilitatii bronhiilor si, prin acea-
sta, a ventilatiei pulmonare. Pentru atingerea lui, se
recurge la preparatele cu actiune bronhodilatatoare,
precum sunt metilxantinele (teofilina, aminofilina),
B,-adrenomimeticele (salbutamol, clenbuterol,
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fenoterol, salmeterol, formoterol, indacaterol) si
anticolinergicele (iprotropium bromid, tiotropium
bromid) [12].

Toate categoriile de bronhodilatatoare pot ame-
liora simptomatica si madri capacitatea de efort chiar
siin cazurile cand nu produc modificari semnificative
in permeabilitatea bronhiilor [1, 2, 3]. Deoarece nu
s-a ajunsincd la un consens terapeutic, existand inca
multe semne de intrebare in fiecare etapa de consti-
tuire si evolutie a BPCO, am considerat cd interesele
proprii in aceasta problema nu sunt inutile.

Scopul studiului a fost evaluarea actiunii bro-
murii de ipratropium asupra mai multor verigi ale
lantului evolutiv al acestei maladii.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 30 de pacienti cu BPCO,
carora li s-a administrat tratament cu bromura de
iprotropium (atrovent, produs de Firma Boehringer
Ingelheim, Germania), 2 prafuri de 4 ori pe zi. in
structura bolnavilor cu BPCO au predominat paci-
entii in varsta apta de munca. Varsta la 2/3 bolnavi
era cuprinsa in intervalul de 45-55 de ani. Repartitia
pe sexe a relevat predominarea barbatilor, cu 96,6%.
Factorul principal de risc, fumatul, a fost prezent la
24 (80,0%) de pacienti, cu un consum cumulativ
de 56,6+5,2 cutii/an. Durata maladiei a constituit
14,3%0,7 ani, cu o durata a dispneii de 6,5+0,5 ani.

Estimarea cantitativa a simptomaticii BPCO s-a
efectuat dupa scara propusa de B. Lursac si coaut. [5],
care variaza de la 0 pana la 3 puncte, prezentata in
tabelul 1. Eficacitatea clinica a tratamentului bronho-
dilatator a fost apreciata dupa modificarea simpto-
melor. Dinamica criteriilor estimate a fost cercetata
prin sumarea punctelor la rezultatele obtinute.

Tabelul 1
Estimarea cantitativd a simptomaticii BPCO

Criteriu estimat Puncte

Tusea 0—lipsa tusei, 1 —tuse rara, 2 — tuse periodica,
3 — tuse permanentd

Expectoratia 0 — absentd, 1 —usoard, 2 — dificila, 3 — foarte
dificila

Cantitatea 0 —absenta, 1 — expectoratii unice, 2 — pana la

de sputa 50 ml, 3 — mai mult de 50 ml

expectorata

Aspectul sputei | 0—absenta, 1 — mucoasa, 2 — muco-purulenta,

3 — purulenta

Dispneea 0 — absenta, 1 — la efort fizic mare (mers rapid
sau mers in pantd), 2 — la efort fizic mediu
(face opriri la mers obisnuit), 3 — la efort fizic
minim sau in repaus

Ralurile 0—absente, 1 —la expir fortat, 2 —unice difuze,

3 — multiple difuze
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Explorarile ventilatiei pulmonare, efectuate
pana la debutul tratamentului, au demonstrat pre-




zenta sindromului bronhoobstructiv, cu un grad
moderat, pronuntat sau sever de dereglare a perme-
abilitatii bronhiilor conform criteriilor GOLD [3].

S-a inregistrat o diminuare a indicilor spiro-
grafici: a volumului expirator maxim intr-o secunda
(VEMS) - cu o valoare medie de 35,7%=*1,7% din cel
prezis; a debitului expirator mediu —intre 25% si 75%
din capacitatea vitala (V,, _.), constituind 26,2%2,0
din cel prezis; a debitului expirator maxim instanta-
neu-1a50% (V) si 75% (V_,) din capacitatea vitalg,
fiind la valori medii de 22,8+1,5% si 23,4+1,3% din
valoarea teoreticd. De asemenea, au fost modificate
volumele si capacitatile pulmonare dependente de
permeabilitatea cdilor aeriene: capacitatea vitala (CV)
afost scazutd la 47,4 +2,1% din cea prezisa, pe cand
valoarea medie a capacitatii pulmonare totale (CPT)
nu depdsea limitele normale, constituind 101+1,7%
din valoarea teoretica.

Rezultate si discutii

Tratamentul cu bromura de iprotropium timp
de doua saptamani a contribuit la o ameliorare con-
siderabila a simptomaticii. La debutul tratamentului,
22 (73,3%) pacienti prezentau tuse permanenta, iar
8 (26,7%) persoane acuzau tusea periodica. La finele
tratamentului, la 10 (33,3%) pacienti tusea a cedat
complet, 5 (6,7%) bolnavi prezentau tuse rar4, iar tu-
sea periodica s-a constatat la 15 (50,0%). La momen-
tul internarii in stationar, toti bolnavii expectorau
sputd, volumul careia constituia in medie 38,3+4,6 ml
in 24 de ore. Prezenta sputei muco-purulente a fost
constatata la 17 (56,7%) pacienti, expectorarea sputei
mucoase —la 13 (43,3%). La a 15-ea zi de tratament
cu bromura de iprotropium expectoratiile au dispa-
rut la 18 (60,0%) pacienti, iar 12 (40,0%) prezentau
expectoratii unice de sputa mucoasa.

Analiza dinamicii ralurilor uscate in pulmoni la
debutul tratamentului a pus in evidenta prezenta
ralurilor multiple difuze la 16 (53,3%) pacienti, iar
la 14 (46,7%) — raluri unice difuze. Postcurativ am
auscultat raluri unice difuze la 14 (46,7%) bolnavi,
la 9 (30,0%) se auzeau raluri uscate la expir fortat,
pe cand la 7 (23,3%) persoane nu se auzeau raluri in
pulmoni. Anterior tratamentului, dispnea la efort fizic
minim a fost prezenta la 15 (50,0%) pacienti, la altii
15 (50,0%) s-a constatat dispnee la efort fizic mediu.
Dupad tratament am relevat prezenta dispneii la efort
fizic minim la 2 (6,7%) bolnavi si 28 (93,3%) persoane
au prezentat dispnee la efort fizic mediu.

Dinamica simptomelor clinice in puncte (vezi
figura) la pacientii cu exacerbare de BPCO, aflati sub
tratament cu bromura de iprotropium in decurs de
15 zile, a relevat diminuarea tusei cu 62%. Micso-
rarea cantitatii de sputa de 5 ori a fost insotita de
facilitarea expectoratiei ei dela 2,0+0,1 puncte pana
la 0,4+0,1 puncte. Pasajul de aer prin cdile aeriene

PNEUMOLOGIE

57

s-a imbunatatit prin micsorarea numarului de raluri
uscate in pulmoni de 2,1 ori si a dispneii de 1,2 ori.
Suma cumulativa de puncte s-a micsorat cu 59,3%
(de la 14,0+0,2 pana la 5,7%0,5).

Dinamica principalelor semne clinice la bolnavii cu
BPCO in exacerbare, la terapia cu bromura de iprotro-
pium (in puncte)

p<0,0001

Raluri pul

p<0,0001

Dispnea

¥ s‘“"“h 171008
T

Cantitatea de sputd
expectorald

mEY p<0,0001

p<0,0001

p<0,0001

Tusea

0,5 1

2 25

ODupid 15 zile de tratament O Valorile initiale

Valorile medii ale indicilor ventilatiei pulmonare
pana si dupa doua saptamani de terapie cu acest
medicament, prezentate in tabelul 2, demonstreaza
ca bromura de iprotropium a imbunatatit permeabi-
litatea bronhiilor, majorand statistic veridic (p<0,001)
toate constantele dinamice pulmonare (VEMS,V
V., V,.).VEMS a crescut de la 35,7+1,7% din valoarea
teoretica pana la 45,8+1,9% din valoarea teoretica.
V.., avand valoarea medie initiala 26,2+2,0% din
prezis, dupa 2 sdptamani de tratament se majoreaza
cu 8,7+1,5%, precum se majoreaza si V. cu 425161
ml/s, iarV, creste cu 198+33 ml/s.

Tabelul 2
Dinamica parametrilor ventilatiei pulmonare la pacientii
cu BPCO in exacerbatre, tratati cu bromurd de iprotropium
timp de 15 zile

Indicii evaluati n=30 (M+m) P
Valorile Valorile dupa
initiale 15 zile de
tratament

CVP, L % din 1,98+0,1 2,48+0,1 <0,001
valoarea teoretica 47,442,1 59,4+2,1
VEMS, L % din 1,17+0,06 1,49+0,06 <0,001
valoarea teoretica 35,717 45,8+1,9
1T, % 59,1£2.3 60,9+2,0 >0,05
V545, L/s % din 1,00+0,08 1,32+0,08 <0,001
valoarea teoretica 26,2+2.0 34,8+2,1
V,» L/s % din 1,07+0,07 1,50+0,08 <0,001
valoarea teoretica 22,8+1,5 32,11,5
V.., L/s % din 0,48+0,02 0,68+0,04 <0,0001
valoarea teoretica 23,4+1,3 33,1+1,9
CPT, L % din 6,45+0,1 6,47+0,1 >0,05
valoarea teoretica 101+1,7 102+1,2




Usurarea pasajului de aer prin cadile respiratorii
a permis cresterea CV de la 47,4+2,1% din valoarea
teoretica panala 59,4+2,1% din valoarea teoretica, iar
VR s-a diminuat de la 208+5,3% din valoarea prezisa
pana la 186+5,4%. Diferenta dintre valorile CPT pre-si
postcurativ nu a fost concludenta statistic.

Monitorizarea evolutiei principalelor simptome
clinice ale BPCO sub tratamentul aplicat pacientilor
ne-a permis sa constatam prestatia marcata a te-
rapiei bronholitice. Analiza rezultatelor dupa cura
anticolinergica a pacientilor cu BPCO a pus in evi-
dentd optimizarea selectiva a unor parametri clinici.
Astfel, bromura de iprotropium a avut o influenta
accentuata asupra tusei si volumului de sputa ex-
pectoratd (P<0,0001). Actiunea benefica a bromurii
deiprotropium se datoreaza micsorarii hipersecretiei
bronsice ca rezultat al scaderii activitatii glandulare.
Micsorarea secretiei bronhiale reduce riscul de su-
prainfectare si scade obstructia cailor respiratorii cu
secret vascos [7,10, 11, 12].

Influenta benefica a medicamentului inclus in
studiu asupra indicilor ventilatiei pulmonare este in
concordanta cu datele literaturii [6, 8, 9]. Toru Oga si
coaut. au cercetat pe un lot de 67 pacienti cu BPCO
(VEMS in medie 44,2+5,5% din cel prezis) efectele
salbutamolului si ale bromurii de iprotropium asupra
functiei pulmonare. Ei au constatat cd, dupa 30 min
de la administrare, ambele medicamente produc
cresterea semnificativa a VEMS si a CVP, comparativ
cu placebo (p<0,001).ins&, cand au comparat efecte-
le acestor doua medicamente, salbutamolul a cauzat
cresterea superioara a VEMS si a CVP, comparativ cu
bromura de iprotropium, dar fara diferenta semnifi-
cativa statistic (p=0,71) [8].

Concluzii

Bromura de iprotropium este un remediu
eficient de tratament al pacientilor cu BPCO, ce
amelioreaza permeabilitatea bronhiilor, ventilatia
pulmonara si simptomatica maladiei.

Bromura de iprotropium imbunatateste perme-
abilitatea bronhiilor atat prin actiunea bronholitica,
cat si prin micsorarea secretiei de sputa.
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Summary

The functional state of the respiratory system in patients
with COPD, heterozygous for an allele D of gene ACE

The study involved 30 patients with COPD, heterozygous for
an allele D (ID genotype) gene of angiotensin-converting




enzyme (ACE). Installed in patients spirometry indices, body
plethysmography and lung transfer factor for COPD, evi-
dence of pronounced disorders of pulmonary ventilation on
obstructive type, lung hyperinflation and marked decrease
in lung diffusion capacity. COPD patients heterozygous
for an allele D ACE gene, relate primarily to the patients
group D (,, high risk”, ,,more symptoms”), and bronchitis
with mixed COPD phenotypes.

Keywords: COPD, I/D polymorphism ACE gene, I/D geno-
type, functional status of the respiratory system

Pezrome

DynKYUOHAIbHOE COCMOAHUE AnNApama ObIXAHUA Y
oonvuvix XOBJI, 2emepozuzommuvix no annenio D zena
QHZUOMEH3UH-npespawaiowezo epmenma

buvino obcnedosano 30 bonvrvix XObBJI, cemeposuzom-
Hoix no ainento D (ID cenomun) eena aneuomen3um-
npespawarowezo epmenma (AIID). Yemanosnennvie y
OONbHBIX NOKA3aMenU cnupomempul, OGOOUNIemusmMozpa-
duu u mpancgep-paxmopa nezkux ¢ XOBJI, ceudemens-
CMBYIOM 0 8bIPANCEHHBIX HAPYUIEHUSX 1e20YHOU 8eHMUS-
Yuu no 0OCMPYKMUSHOMY MUNY, 1€204HOU 2Unepuruayuu
U BLIPANCEHHOM CHUNCEHUU OUPPY3UOHHOU CNOCObHOCMU
neexkux. bBonvuvie XOBJI, cemeposucommusie no annenio D
eena AIID, omunocames npeumyuiecmeeHHo K Nayuenmam
epynnvt D (), 6vicoxutl puck”, ,,601vuie cumnmomos’’), ¢
bponxumuyeckum u cmeuwianHoim penomunamu XObJI.

Knroueswie cnosa: XOBJI, I/D nonumopgusm cena AIID,
ID zenomun, @ynkyuonaibrhoe cocmosiHue annapama
ObIXaHUS

Intoroducere

Prevalenta bronhopneumopatiei obstructive
cronice (BPOC) este in crestere rapida la nivel mon-
dial: daca in anul 1990, maladia s-a plasat pe locul
al doisprezecelea in structura morbiditatii, expertii
OMS estimeaza cd, pana in 2020, se va muta printre
primele cinci dupa patologii, cum ar fi: boala ischemi-
ca a cordului, depresie, leziuni cauzate de accidente
rutiere si boli cerebrovasculare [1].

Pentru studierea rolului factorilor genetici in
dezvoltarea bolilor poligenice, frecvent este utilizata
abordarea bazata pe identificarea markerilor poli-
morfi ai genelor candidate [6; 7]. In calitate de gene
candidate ale caror produse de expresie pot deter-
mina rata de progresie a hipertensiunii la pacientii
cu BPOC trebuie luate in consideratie, in primul rand,
genele care codifica componentele sistemului renina
— angiotensind — aldosteron si sinteza de oxid nitric
de cdtre endoteliu.

B.Rigat et al. ademonstrat o corelatie intre ACE
in1/D polimorfism si concentratia enzimei ACE serice:
la persoanele cu D/D polimorfism, nivelul enzimei
ACE a fost de 2 ori mai crescut versus persoanele
cu I/l. La persoanele I/D a fost identificat un nivel
mediu de ACE [4]. Mai tarziu, B. Rigat a dovedit ca
insertia ACE corespunde cu repetarea Aludin a 287-a
pereche de baza [5].
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Multi cercetatori asociaza prezenta sau absenta
repetarii Alu din a 287-a pereche de baza din acest
gen cu nivelul enzimei serice si fiziopatologia car-
diovasculara. in unele populatii europene a fost
depistata asocierea dintre ID polimorfismul genei
ACE si hipertensiunea esentiala [3; 4].

Scopul studiului a fost studierea starii functi-
onale a aparatului respirator la pacientii cu BPOC,
heterozigoti dupa alela D (genotipul ID) a genei
enzimei de conversie a angiotenzinei.

Material si metode

Au fost studiati 30 de pacienti cu BPOC,
heterozigoti dupa alela D (ID genotip) a genei enzi-
mei de conversie a angiotenzinei (ACE). Metoda de
determinare a I/D polimorfismului genei ACE a fost
reactia polimerazica in lant.

Studierea functiei respiratorii a inclus: spirome-
trie (in toate cazurile s-ainregistrat indicele postbron-
hodilatator FEV,/FVC<0,70, care confirma obstructia
persistenta si, prin urmare, BPOC), bodypletismogra-
fie, precum si determinarea capacitatii de difuziune
a plamanilor cu scopul determinarii severitatii dere-
glarilor functiei ventilatiei pulmonare.

Datele obtinute au fost comparate cu valorile
cuvenite, calculate dupa formula Societatii Europene
a Otelului si Carbunelui [3].

Pentru prelucrarea statistica a datelor au fost
aplicate setul de programe Microsoft Excel si testul
,t"Student. Diferentele s-au considerat statistic sem-
nificative la valorile p<0,05.

Rezultate obtinute si discutie

Din datele prezentate in tabelul 1 se poate ob-
serva sexul pacientilor (masculin), varsta acestora
(varsta medie = 64,5+3,22 ani), gradul se severitate
al reducerii vitezei fluxului aerian (GOLD 2 : GOLD 3
:GOLD 4 =6:23:1), rezultatele gruparii pacientilor
in functie de evaluarea integrala a simptomelor,
clasificarea spirometrica si riscul de exacerbari (gru-
pul B - 13,3% pacienti, grupul C - 13,3%, grupul
D - 73,4% pacienti), fenotipurile BPOC (bronsitic
- 46,7%, emfizematos — 20%, mixt — 33,3%), gradul
de insuficienta respiratorie (gr. Il - 73,3% pacienti,
gr. lll - 26,7%), volumul expirator fortat intr-o se-
cunda (FEV,) = 32,77+1,56%, indicele Tiffeneau (IT)
=51,77£1,15%.

in grupul pacientilor cu BPOC, heterozigoti
dupa alela D (ID genotip) a genei enzimei de con-
versie a angiotenzinei, creste statistic numarul
semnificativ persoanelor cu fenotip bronsitic (46,7%
pacienti), comparativ cu cei empfizimatosi (20%) si
micsti (33,3% pacienti), (p<0,05).

Analiza severitatii BPCO identifica o crestere
statistic semnificativda a numarului persoanelor cu
forme severe (76,7%), comparativ cu cele cu forme
moderate (20%) si foarte severe (3,3%), (p<0,05).




Tabelul 1
Caracterele demografice, clinice, spirometrice la pacientii cu
BPOC, heterozigoti dupd alela D a genei enzimei de conversie
aangiotenzinei

Indici Pacienti
Nr. pacientilor 30
Varsta (ani) 64,50+3,22
Sex masculin (%, nr.) 100 30
GOLD 2 6
G.radu.l de redu.cere- a GOLD 3 23
vitezei fluxului aerian
GOCD 4 1
. B 4
Grupul pacientilor cu C 4
BPOC
D 22
Bronsitic 14
Fenotipul BPOC Emfizematos 6
Mixt 10
2 4
CAT - test de evaluare 3 18
BPOC, puncte
4 8
Insuficienta respiratorie II 22
(IR), gradul 111 8
FEV , % predicted 32,77+1,56
IT (FEV ,FVC), % ratio 51,77£1,15
Tabelul 2

Indicatorii ventilatiei pulmonare si transferului gazos la
pacientii cu BPOG, heterozigoti dupd alela D a genei enzimei
de conversie a angiotenzinei

Rezultatele spirometriei,

Indici bodipletismografiei si DLCO
M+m
VC, % predicted 50,83+1,98
FVC, % predicted 51,31+1,46
FEV,, % predicted 32,77+1,56
IT, % ratio 51,77+1,15
PEF, % predicted 28,36+2,11
V,, % predicted 23,82+1,34
VSO; % predicted 15,81+0,87
V.5 % predicted 15,78+1,23
V.05 7o predicted 17,15+0,92

R % predicted
R ;. % predicted
FRC, % predicted
RV, % predicted

325,71421,55
273,82+19,32
204,10£11,15
282,10+14,95

TLC, % predicted 141,15+4,45
RV/TLC, % ratio +42,77+4,23
DLCO, % predicted 32,95+2,97
\A % predicted 74,23+3,78
DLCO/V, %, ratio 44,87+2,29

La pacientii cu BPOC, heterozigoti dupd alelaD
(ID genotip) a genei enzimei de conversie a angio-
tenzinei s-au constatat dereglari severe ale functiei
ventilatiei pulmonare de tip obstructiv: diminuarea
pronuntata sau severd a volumelor dinamice siafluxu-
rilor aeriene FVC=51,31£1,46%, FEV.=32,77+1,56%,
IT=51,77x1,15%, PEF=28,36+£2,11%,
MEF, =23,82+1,34%, MEF, =15,81+0,87%,
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MEF, =15,78+1,23%, MEFM,_,,.=17,15+0,92%;
cresterea severa a rezistentei la flux global a cailor
aeriene R _=325,71+21,55% si rezistentei la flux efec-
tiv R =273,82+19,32%, hiperinflatia pulmonara se-
vera:VR=282,310+14,95%, FRC |, =204,10+11,15%,
cresterea pronuntara a capacitatii pulmonare totale
TLC=141,15+4,45% si diminuarea pronuntata al
transferului gazos prin membrana alveolo-capilara
DLCO =52,69+3,86% (tabelul 2).

Raportul RV/TLC era +42,77+4,23%. Volumul
alveolar (V,) constituia 74,23+3,78%, raportul DL-
CO/V, constituia 44,87+2,29%. Datele functionale
pulmonare obtinute formeaza tabloul functional
tipic al BPOC sever.

Concluzii

Analiza indicilor spirometriei, bodypletismo-
grafiei si capacitatiii de difuziune a plamanilor la
pacientii cu BPOC, heterozigoti dupa alela D (ID ge-
notip) a genei enzimei de conversie a angiotenzinei,
identifica dereglari pronuntate ale ventilatiei pulmo-
nare de tip obstructiv, cu hiperinflatie pulmonara si
reducere pronuntatd a transfer-factorului pulmonar.
Pacientii purtatori de alela D (genotipul ID) a genei
enzimei de conversie a angiotenzinei sunt predispusi
spre forme moderate sau severe ale bolii, cu dezvol-
tarea tipului bronsitic sau mixt de BPOC.
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Summary

Electrocardiographic and echocardiographic aspects in
children with juvenile idiopathic arthritis

The cardiac changes occurred in the Juvenile Idiopathic
Arthritis (JIA) have long been considered an important
problem in pediatric rheumatology. Because of latent clini-
cal course of heart lesions, patients with JIA may develop
significant changes to life increased cardiovascular risk
later in adulthood. The purpose: the evaluation of electro-
cardiographic and echocardiographic changes in children
with JIA, depending on disease duration, disease subtype
and disease activity. The prospective clinical study included
70 children who were diagnosed with JIA, according to
ILAR established criteria [2001]. The medium age of the
children was 129.4 months £+ 6.0 months. Of the total group
of patients, 50 were girls (65.8%) and 20 — boys (34.2%,).
All patients were subjected to electrocardiography and
echocardiography. The study conducted in 70 children with
JIA showed electrocardiographic changes such as distur-
bances of repolarization in 32.9%, tachycardia — 21,4%,
hyperfunction of left ventricle —15.7%, right bundle branch
block— 12,9%. Echocardiography visualized the following
changes: PMV was met in 90% of cases, tricuspid valve
insufficiency — 75.7%, pulmonary valve insufficiency —
47.1% and endured mitral valve was met in 34.3% of cases.
The presence of cardiovascular changes observed more
frequently in the systemic and polyarticular subtype of JIA
requires echocardiographic and electrocardiographic as-
sessment periodically in these patients.

Keywords: juvenile idiopathic arthritis, electrocardiogra-
phy, echocardiography

Pe3zome

Dnexkmpoxapouozpaguueckue u IKokapouozpaguueckue
acnekmoul y 0emeil ¢ 106eHUIbHBIM UOUONAMUYECKUM
apmpumom

Buesannvie kapouonozuueckue uzmenenus npu 1086eHUIbHOM
uouonamuyecxom apmpume (FKOPA) Odoncoe eépems
CYUMANUCH CePbE3HOU NPOOIEMOT OEMCKOU PEBMAMONIOUU.
Ilo npuuune KIUHUYECKOU 3BONIOYUU KAPOUOLOSUHECKUX
3abonesanuil 1amenmuol gopmel y nayuenmos ¢ FOPA
MO2YM 603HUKHYMb 3HAYUMETbHbLE CePOEYHO-COCYOUCble
U3MeHeHUsl ¢ PUCKOM OJis HCU3HU 8 boslee NO30HUL Nepuoo.
Llenv pabomul.: gvisAgNeHUe INeKMPOKAPOUOSPAPUIECKUX
u axokapouocpaguueckux usmenenuti y oemeti ¢ FOPA @
3a6UCUMOCTU OTH OTUMETLHOCHIU, AKIMUBHOCTU U D80NIIOYUU
3abonesanusi. B meouyunckom ucciedo8anuu npuHsiu
yuacmue 70 demeti ¢ ouacnozom FOPA, ycmanogiennvim
coenacno kpumepuam ILAR [2001]. Cpeonuii éo3pacm
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oemetl cocmasun 129,4 mecsyes=6,0 mecsyes. [layuenmamu
ovLu 50 oesouex (65,8%) u 20 manvuukos (34,2%). Bcem
nayueHmam cOenanu 3NeKmpo- u IKOKapouozpaguro.
B pesynomame nposedennoco uccnedogarnus, 6visienenvi
caedyowue dieKmpoxapouozpaguieckue usMeHenus.
HapyuieHue penonspusayus 6 32,9% ciyuaes, maxuxapousi
6 21,4%, eunepgynkyua JOK — 15,7%, 6rokadwvr npasot
noocku nyuxka I'uca — 12,9%. Dkxoxapouoepadus
sviaguna credyrouue usmernenus: IIMK obnapyscunacs
6 90% cayuaeg,yniomnenue MUmpaibH020 K1anaua
— 6 34,3% cayuaes. Hanuuue cepoeuno-cocyoucmsix
usmMeneHul, Hauboree yacmo HabORIOOAEMbIX 8
cucmemnoi u noauapmukyiapruou gopmax npu FOPA,
mpebyem nepuoouyecko20 IKoKapouozpapuueckozo u
neKmpoKapouoecpaPduueckozo 006cied08anus y OaHHbIX
nayuenmos.

Knrouegvie cnoesa: 1o6eHiLb b UOUONAMUYECKUL APMPUNI,
anexmpoxapouocpaus, IKokapouozpapus

Introducere

Modificarile cardiace survenite in cadrul artritei
juvenile idiopatice (AJl) au fost mult timp conside-
rate o problema majora in reumatologia pediatrica.
Eforturile depuse au avut ca scop imbunatatirea
diagnosticului afectarii cardiace in cursul bolilor infla-
matorii ale tesutului conjunctiv. Din cauza evolutiei
clinice latente a leziunilor cardiace, pacientii cu AJl
pot dezvolta modificari esentiale cardiovasculare, cu
risc crescut pentru viata mai tarziu. S-a demonstrat
faptul ca, inclusiv in cursul formelor poliarticulare si
oligoarticulare ale AJl, investigatiile ecocardiografice
sunt recomandate periodic. Astfel, monitorizarea
va permite evidentierea modificarilor incipiente
valvulare. S-a notat ca inflamatia sistemica in acce-
lerarea patologiei cardiace in artrita reumatoida este
principala cauza de deces, cu o ratd de mortalitate
cardiovasculara cu 50% mai mare in populatia ge-
nerala [1].

In literatura de specialitate exista rapoarte unice
in ceea ce priveste implicatiile valvulare dobandite
in cursul AJl. Implicarea sistemului de conducere
a cordului a fost demonstrata si la pacientii cu AJl,
mai frecvent fiind tulburdri de ritm si de conducere
[2, 10]. Este de mentionat ca in unele studii devierile
ecocardiografice au fost stabilite la 42% din pacientii
cu AJI[7].

Tinand cont de faptul ca urmarile clinice ale
implicarii cardiace in populatia adulta incep mai
devreme, in copildrie, introducerea masurilor pre-
ventive la copii, in special la copiii grupului de risc
pentru boala cardiovasculara, inclusiv cei cu AJl, are
0 mare importanta.

Material si metode

Participanti
Studiul clinic prospectiv a fost efectuat pe un
esantion format din 70 de copii cu AJl, diagnosticul




fiind confirmat conform criteriilor ILAR [2001]. Varsta
copiilor inclusi in studiu a fost de la 30 de luni pana
la 215 luni, media varstei a constituit 129,4+6,0
luni, dintre care fetitele au constituit 65,8% si baie-
teii — 34,2%. Durata medie a bolii a fost de 47,2+4,8
luni. In functie de varianta evolutiva, copii cu forma
oligoarticulara au fost 42,8%, forma poliarticulara -
35,7%, forma sistemicd — 15,7%, iar forma in asociere
Cu entezita - 5,7%.

Instrumente de cercetare

Instrumentele de cercetare au inclus examinari
clinice specifice, cu evidentierea urmatorilor parame-
tri: numarul articulatiilor dureroase (NAD), numarul
articulatiilor tumefiate (NAT), scala vizuald analoga
a durerii (SVAD), activitatea bolii conform indicelui
DAS-28, aprecierea indicelui masei corporale (IMC),
Tensiunea Arteriala sistolica (TAs), tensiunea arteriala
diastolica (TAd).

Investigatiile neinvazive au inclus efectuarea
electrocardiografiei si ecocardiografiei Doppler Co-
lor. Electrocardiografia a fost efectuata dupd metoda
standardizata la aparatul Kardiomax cu 3 canale.
S-a analizat ritmul cardiac, durata undei P, durata
intervalelor P-Q, R-R, Q-T, complexelor QRS, prezenta
dereglarilor de ritm si de conducere. Ecocardiografia
s-a efectuat in regim M si Doppler la aparatul TO-
SHIBA (COREVISION) model SSA-350A-1997. Toate
investigatiile au fost efectuate in sectia de diagnostic
functional a IMPS IMC.

Rezultate obtinute

Analiza acuzelor pacientilor cu AJl a evidentiat
urmatoarele: mai frecvent copiii au mentionat fa-
tigabilitate (71,4%) si cardialgii (48,1%), mai rar au
manifestat palpitatii (2,5%) si dispnee la efort (1,3%).
Este de notat ca fatigabilitatea si cardialgiile au fost
mai frecvente la copiii cu variantele evolutive siste-
mica si poliarticulara (100% vs 72,7%).

Studiul electrocardiografic la toti pacientii in-
clusi in studiu a demonstrat mai frecvent: dereglari
de repolarizare (32,9%), tahicardie (21,4%) si hiper-
functia ventriculului stang (VS) (15,7%), mai rar s-au
inregistrat bloc de ramura drept (12,9%), bradicardie
(10%), alungirea intervalului QT (5,8%) si scurtarea
intervalului PQ (4,2%).

in functie de varianta evolutiva a bolii, la copiii
cu formele sistemica si poliarticulara s-au inregistrat
mai frecvent tahicardie, dereglari de repolarizare,
bloc de ramura drept si hiperfunctia VS, mairar s-au
inregistrat bradicardia, interval QT alungit siinterval
PQ scurt (tabelul 1).
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Tabelul 1
Modificdrile electrocardiografice in functie de varianta evo-
lutivd a bolii la copiii cu AJl

Forma Forma Forma Asociat
sistemicd, | poliarti- | oligoarti- | entezitei,
nr=11 culara, culara, nr=4
nr=25 nr=30
Tahicardia 72,7% 16% 10% -
Dereglari de 54,5% 44% 16,6% 25%
repolarizare
Bloc de ramura 45,4% 8% 3,3% 25%
drept
Hiperfunctia VS | 36,3% 12% 10% 25%
Bradicardie - 20% 6,6% -
QT alungit 9,0% 8% 3,3% -
PQ scurt 9,0% 0 6,6% -

in functie de durata bolii, la copiii cu o durata
a bolii mai mare de 24 de luni mai frecvent s-au
notat dereglari de repolarizare (37,5%), tahicardie
(27,5%), hiperfunctia VS (17,5%), bloc de ramura
drept (12,5%) si bradicardie (12,5%); mai rar s-au
notat alungirea intervalului QT (5%) si intervalul PQ
scurt (5%) (tabelul 2).
Tabelul 2
Modificdrile electrocardiografice in functie de durata bolii
la copiii cu AJl

Durata bolii > Durata bolii

24 luni 24 luni
Dereglari de repolarizare 37,5% 26,6%
Tahicardie 27,5% 13,3%
Hiperfunctia VS 17,5% 14,3%
Bloc de ramura drept 12,5% 13,3%
Bradicardie 12,5% 6,6%
QT alungit 5% 4%
PQ scurt 5% -

Indicii electrocardiografici au fost analizati si
in functie de activitatea bolii. Astfel, la pacientii cu
activitate inalta s-au notat mai frecvent tahicardia
(77%), dereglari de repolarizare (53,5%), bloc de
ramura drept (43%); hiperfunctia VS s-a notat la 34%
copii inclusi in studiu. Mai rar s-au inregistrat bradi-
cardia (12%), intervalul PQ scurt (5%) si alungirea
intervalului QT (4%) (tabelul 3).

Tabelul 3
Modificdrile electrocardiografice in functie de activitatea
bolii la copiii cu AJl

DAS 28>3,5 DAS 286 3,5
Tahicardie 77% 45%
Dereglari de repolarizare 53,5% 36%
Bloc de ram drept 43% 27%
Hiperfunctia VS 34% 25%
Bradicardie 12% 10%
QT alungit 4% 2%
PQ scurt 5% 2%




in baza analizei ecocardiografice, prolapsul val-
vei mitrale (PVM) a fost atestat la 90% din cazuri (gr.
[ -96,8% si gr. Il - 3,17 %). La copiii inclusi in studiu
s-au fnregistrat urmatoarele modificari valvulare:
insuficienta valvei tricuspide (75,7%), insuficienta
valvei pulmonare (47,1%), insuficienta valvei mitrale
(18,5%), indurarea valvei mitrale a fost inregistrata
la 34,3% copii.

Este de mentionat ca, in functie de varianta
evolutiva a bolii, in formele sistemice si poliarticulare
mai frecvent s-au notat: PVM (100% vs 86%), insufici-
enta valvei tricuspide (100% vs 83,3%), insuficienta
valvei pulmonare (81,8% vs 63,3%), indurarea valvei
mitrale (81,8% vs 40%); insuficienta valvei mitrale s-a
inregistrat la 54,5% vs 20% (tabelul 4).

Tabelul 4
Modificdrile ecocardiografice in functie de varianta evolutivd
a bolii la copiii cu AJI

Forma | Forma | Forma | Asoci-
siste- | poliar- | oli- | at ene-
micd, | ticula- | goarti- | tezitei,
nr=11 ra, culara, | nr=4
nr=25 | nr=30
PVM:
Gr. 1 100 % | 86,6% | 88 % | 100 %
Gr. 11 0 6,6% 0 0
Insuficienta valvei 100% | 83,3% | 56% 75%
tricuspide
Insuficienta valvei 81,8% | 63,3% | 20 % 0
pulmonare
Insuficienta valvei mitrale | 54,5% | 20% 4% 0
Indurarea valvei mitrale 81,8 % | 40 % 4% 25%

In functie de durata bolii, la copiii cu durata
bolii mai mare de 24 de luni, PVM s-a inregistrat in
95% cazuri, insuficienta valvei tricuspide - 87% si
celei pulmonare — 65% cazuri copii, indurarea valvei
mitrale s-a notat la 50% cazuri (tabelul 5).

Tabelul 5
Moadificdrile ecocardiografice inregistrate la copiii cu AJl in
functie de durata bolii

Durata bolii >| Durata bolii
24 luni < 24 luni

PVM:
Gr. I 95% 76,6%
Gr. 1T 5% 0
Insuficienta valvei tricuspide 87,5% 60%
Insuficienta valvei pulmonare 65% 23,3%
Insuficienta valvei mitrale 25% 10%
Indurarea valvei mitrale 50% 10%

Nu s-au demonstrat deosebiri ecocardiografice
la copiii cu AJlin functie de activitatea bolii conform

indicelui DAS 28 (tabelul 6).
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Tabelul 6
Modificdrile ecocardiografice in functie de activitatea bolii
la copiii cu AJl

DAS 28>3,5 | DAS28/3,5

PVM:

Gr.1 78% 70%
Gr. II 2% 3%
Insuficienta valvei tricuspide 86% 75%
Insuficienta valvei pulmonara 43% 52%
Insuficienta valvei mitrald 25% 21%
Indurarea valvei mitrala 47% 42%

Discutii

in studiul dat s-a determinat ca pacientii cu AJl
forma sistemica au prezentat maifrecvent tahicardie,
in comparatie cu alte forme evolutive ale bolii. Este
de retinut ca tahicardia este un simptom nespecific
si poate rezulta in urma febrei si/sau anemiei, care
sunt destul de frecvente la pacientii cu AJl forma
sistemica. Totodata, aceste modificari ne pot sugera
ca procesul inflamator implica cordul, mai ales la pa-
cientii cu temperatura normald a corpului si in lipsa
anemiei. Multi autori mentioneaza prezenta tahicar-
diei ca unul dintre primele simptome de implicare
cardiaca in AJl cu evolutie severa [5, 11, 12].

Dereglari ale fluxului sangvin la nivelul valvelor
au fost observate in toate variantele evolutive ale
AJl. Modificdrile valvulare au loc mai frecvent cu
implicarea valvei tricuspide. Astfel, insuficienta valvei
tricuspide a fost notata la 75,7% pacienti, urmata de
insuficienta pulmonara - 47,1 % si insuficienta valvei
mitrale — 18,5%. Modificarile hemodinamice au fost
nesemnificative la toti acesti pacienti.

in literatura de specialitate exista rapoarte unice
in ceea ce priveste implicarile valvulare dobandite
in timpul AJI. Ocazional, progresia modificarilor val-
vulare poate induce rapid insuficienta. In astfel de
cazuri, determinarea ecocardiografica a diametrului
ventriculului stang in diastold si fractia de scurtare a
ventriculului stang sunt necesare ca un parametru
util in prognosticul modificdrilor valvulare [2, 8].

Este necesar de subliniat ca, in toate cazurile,
insuficienta valvulara a fost nesemnificativa si mo-
dificarile ecocardiografice ulterioare au confirmat
natura lor tranzitorie, ce reflecta fundalul functional al
acestor tulburari. Rapoartele privind cardiopatiile do-
bandite la adultii cu AR indica faptul cd este important
de a exclude defectele valvulare la copiii cu AJl.

Modificarile electrocardiografice determinate in
cercetare sunt in concordanta cu alte studii, care au
notat schimbari in cadrul segmentului ST-T si undei
T. Modificarile observate sunt nespecifice si depind
de prezenta exudatului pericardic, de echilibrul
ionic, temperatura corpului, anemie. Depresiuni
semnificative si cresteri ale segmentului ST descrise
de alti autori nu au fost inregistrate in studiul nostru
[2,6,9, 11].




In literatura de specialitate, implicarea siste-
mului de conducere a cordului este subliniata si in
contextul pacientilor cu AJl, aceasta manifestandu-se
prin tulburari de ritm si de conducere [2, 10]. Astfel,
modificarile ECG, fiind atipice, pot fi prezente si la
copiii sanatosi. Deviatiile au fost observate la 54,2
% din pacientii cu AJI din studiul dat. Acest procent
ridicat rezulta din numarul crescut al pacientilor cu
AJl formele sistemica si poliarticulard, in cazul unde
leziunile cardiace sunt cele mai frecvente.

Concluzii

1. Cele mai frecvente schimbari electrocardio-
grafice si ecocardiografice au fost observate in formele
sistemica si poliarticulara ale AJl, in timp ce in formele
oligoarticulare ale bolii acestea erau ocazionale.

2. Durata lunga a bolii, activitatea ei inalta si
prezenta inflamatiei cornice induc modificari cardi-
ace la copiii cu AJl.
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Summary

Venous thromboembolism — extraintestinal manifestation
of inflammatory bowel disease

Inflammatory bowel disease: ulcerative colitis and Crohn's
disease, are chronic inflammatory conditions that are char-
acterized by local and systemic inflammation, predominantly
affecting the gastrointestinal tract, but that may determine
numerous extra-intestinal manifestations, including venous
thrombosis. Inflammatory bowel disease patients have an
increased risk of venous thromboembolism (VTE), which
represents a significant cause of morbidity and mortality.
According to numerous studies the prevalence of TVE is
considered between 1.2% and 6.1% or even up to 39%. The
etiology is multifactorial, including genetic and acquired
risk factors, which are present at the same time, multiplies
the risk to the patient. The role of mechanical and phar-
macological prophylaxis against VTE using anticoagulants
is also crucial.

Keywords: inflammatory bowel disease, venous throm-
boembolism

Pezrome

Tpom6Imbonuu — eénexuuwieunsle NPOAGIEHUA
60CNANIUMENbHBIX 3400/1€6AHUTI KUWMEUHUKA

Bocnanumenvnoe 3abonesanue xuweynuxa (B3K) —azeennwiti
Koaum u 6onesHv Kpona — cuumaroomcsi npeumyuecmeeHno
CUCTNEMHBIMU NAMOA0SUAMU C NPeobradanuem KIUHUKU
CO CMOPOHBL NUWEBAPUMENLHOU CUCEMbL, HO MAK Jice
MO2Ym accoyuuposamscs ¢ GHeKULUEUHbIMU NPOSAGTIEHUAMU,
BKAIOUASL BEHO3HYT0 Mpomboambonuto (BTD). ¥ nayuenmos ¢
B3K nosvruuennwiii puck pazeumus BTO, komopas aensemcs
OOHOU U3 OCHOBHBIX NPUYUH 3a0071€84eMOCHIU U CMEPIMHOCTIU.
Coenacno uccrnedosanusm pacnpocmpanennocms BTD
om 1,2% 0o 6,1% uau oaoce 0o 39%. B3K cuumaiomces
NOAUIMUONO2ULECKUMU 3A001€8AHUAMU, GKIIOYUAS
2eHemuueckue u npuobpemennvie hakmopsvl pucka,
Komopbwle, npu Ux couemanuil, MHO20KpamHo y8eIuyusaom
puck o1 nayuenma. Basxcuyro ponv 6 mexanuueckou u
gapmaronoeuyeckou npogunaxmuxe mpomooIMOOIUYeCcKUX
OCNIOJICHEHUI Uepaem UCnONb308AHUe AHMUKOARYIISIHMOS,
YUMo U ABIAEMCS PeUarOUUM MOMEHIOM.

Knwueswvie cnosa: socnarumenvuvie 3a001e8aHUs
KUWEYHUKA, 6€HO3HASL MPOMO0IMOONUs, NPOPUIAKMUKA
mpomoboamborUU




Introducere

Riscul de a dezvolta tromboza venoasa profunda
(TVP) sitrombembolism al arterei pulmonare (TEAP)
este de 2-3 ori mai crescut la pacientii cu boli in-
flamatoare intestinale (BIl), comparativ cu populatia
generala [1]. Bolnavii cu Bll prezinta un risc majorat
de 3-4 oride trombembolism, comparativ cu grupul
de control format din pacienti cu alte patologii in-
flamatorii cronice, precum artrita reumatoida si boala
celiaca, astfel demonstrand ca bolile inflamatorii
intestinale reprezinta un factor de risc independent
pentru tromboza. Savantii versati in domeniu releva
ca incidenta evenimentelor trombembolice este de
1,2-6,1%, sau chiar de 39%, fiind o cauza majora de
morbiditate si mortalitate la acesti pacienti [2].

Incidenta trombembolismului venos (TEV)
creste odata cu varsta, cel mai mare risc relativ (RR)
pentruTEV s-a observatin randul pacientilor de 40 de
ani, constatandu-se diferente nesemnificative legate
de sex si tipul BI. TEV apare mai frecvent in perioada
activa a bolii la pacientii cu boala extinsa (pancolita
la pacientii cu CU si implicarea colonica extinsa in
BC). Recent, John R. Grainger si colab. au efectuat
un studiu epidemiologic, care vizeaza cuantificarea
riscului de TEV in timpul diferitor faze de activitate BII.
Cercetatorii au confirmat faptul ca pacientii cu Bll au
avut cel mai mare risc de TEV la momentul acutizarii
maladiei, rata de risc fiind de 8.4%, comparativ cu
lotul-martor, cu toate ca este dovedit faptul ca un
risc crescut persista si in timpul remisiei Bll (rata de
risc fiind de 2,1, comparativ cu lotul-martor [1].

Localizarea trombembolismului venos

Accidentele trombembolice apar mai frecvent
ca tromboze venoase profunde si pot dezvolta
trombembolism pulmonar, mai rar TEV in sistemul
vascular cerebral, vena porta, vena retiniand si venele
mezenterice. Studiile in domeniu releva ca din 157
pacienti cu Bll si antecedente de TEV, s-a determinat
la 142 (90,4%) TVP/TEAP si la 15 (9,6%) tromboza
cerebrald, portala, mezenterica, splenica sau trom-
boza venei jugulare interne [1]. Localizarea TEV este
aceeasi atat in cazurile primare, cat si in cele secun-
dare. Din studiile descrise anterior, TVP proximala si
in special PE apar mai frecvent in acelasi loc [6].

Factorii derisc descrisi pentru trombembolismul
venos la pacientii cu Bl

Acesti factori de risc sunt: Bll in acutizare, ta-
bagismul, contraceptivele orale, hiperhomocistei-
nemia, deshidratarea, imobilizarea de lunga durata,
infectiile, cateterul venos central, obezitatea, terapia
cu steroizi, interventiile chirurgicale, deficienta de
vitamin si factorul genetic [1, 4].

Referitor la factorii de risc determinati genetic,
cei mai frecventi sunt: mutatia factorului V Leiden,
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mutatia G20210A genei protrombinei si C677T ho-
mozigota in gena metilenetetrahidrofolat reducta-
zei. Alaturi de factorii de risc clasici, in unele studii
au fost descoperiti si alti factori cauzali ai statutului
procoagulant din BII [1].

Defectele cascadei de coagulare

Studii in domeniu la pacientii cu CU siBCaura-
portat modificari atat calitative, cat si cantitative ale
mai multor enzime de coagulare, dintre care unele
sunt considerate reactanti ai fazei acute. Aceasta in-
clude concentratii crescute de fibrinogen, protrombi-
nd, factoriV, VII, VIII, X, XI, XII si concentratii scazute de
antitrombina lll. Alte modificari ce reflectd o stare de
hipercoagulabilitate au fost raportate la pacientii cu
Bll: elevarea factorului de protrombina 1+2 (prezenta
produselor secundare de clivaj protrombinic), com-
plexul trombina—antitrombina (TAT), fibrinopeptide
A (FPA) si B (FPB) si scaderea factorului XIII.

O conditie protrombotica poate rezulta si din-
tr-o scadere a factorilor anticoagulanti naturali si
reducerea activitatii fibrinolitice [5].

Rolul inflamatiei in aparitia TEV la pacientii cu Bll

Inflamatia si coagularea sunt doua sisteme
cruciale, care sunt in echilibru si se influenteaza re-
ciproc. Impactul inflamatiei asupra coagularii a fost
confirmat de mai multe studii experimentale, de-
monstrand ca mecanismul inflamator activeaza coa-
gularea, crednd un cerc vicios intre inflamatia cronica
si tromboza. Multiple studii au raportat ca factorul
de necroza tumorala (TNF-alfa), ligandul CD40L de
suprafata (CD40L) si proteina C-reactiva (CRP) sunt
capabile sa induca expresia TF pe suprafata celulelor
leucocitare, promovand activarea cdii de coagulare
intrinseca [5].

Rolul sistemului imun in dezvoltarea TEV la
pacientii cu Bl

Anticorpii antifosfolipidici (APLA) sunt un grup
de anticorpi protrombotici, inclusiv lupus antico-
agulant (LAC), anticorpii anticardiolipinB (aCL) si
anti-beta-2-glicoproteina-l (anti-beta-2-GPI). APLA
poate fi asociat atat cu tromboza venoasa, cat si cu
cea arteriala. Pacientii cu Bll au rata mai mare de aCL
majorate si anti-beta-2-GPI positive, in comparatie cu
populatia generald, dar asocierea reala cu tromboza
in BIl nu este elucidata pe deplin [3].

Rolul endoteliului in Bll

Endoteliul joaca un rol central si contribuie
la aparitia procesului inflamator prin reglarea
adezivitatii leucocitelor, transmigrarea, producerea
de citokine si chemokine. Endoteliul este respon-
sabil de reglarea adeziunii plachetare, de activarea
si de reglarea procesului de coagulare a sangelui.




Punctul culminantin aparitia disfunctiei endoteliale
este dezechilibrul dintre oxidul nitric (NO), un agent
vasodilatator, antiagregant, si metabolitii reactivi ai
oxigenuluiin endoteliul inflamat. Endoteliul joacd un
rol-cheie in inflamatie, datorita capacitatii sale de a
controla cantitatea si tipul leucocitelor care migreaza
in spatiul interstitial si de a regla tonusul vascular,
adeziunea si agregarea plachetara, astfel afectand in
mod direct sistemul hemostatic, potential favorizand
tromboza [5].

Profilaxia TEV la pacientii cu Bll

Profilaxia nonfarmacologicd. Factorii de risc
joaca un rol important, favorizand aparitia TEV, de
aceea prevenirea si/sau tratarea acestor factori pot
determina o profilaxie eficace. Hidratarea, corectarea
deficientelor de vitamine (in special vitaminele B6,
B12 si acidul folic), care pot reduce nivelurile de ho-
mocisteina, mobilizarea timpurie dupa o interventie
chirurgicald, ar trebui sa fie luate in considerare intot-
deauna, mai ales la pacientul spitalizat cu BII [1].

Profilaxia farmacologica. Anticoagularea pro-
filactica la pacientii cu Bll in conditiile asocierii unui
risc mai mare de TEV, in special la cei spitalizati cu
boala active, este recomandata de ghidurile practice.
Heparina cu masa moleculara mica (HMMM) si he-
parina nefractionata (HN) sunt recomandate pentru
profilaxia TEAP la pacientii cu BIl [2]. Scarpa R. si
coaut. au efectuat studii pe un lot de 755 de pacienti
care au suportat proceduri chirurgicale colorectale,
dintre care 383 au fost efectuate la pacientii cu BII.
Toti pacientii au primit 4000 Ul/zi HMMM din ziua
interventiei pana la externare. Din acesti bolnavi, 6
au suportat evenimente trombembolice, dintre care
2 au aparut la pacientii cu BC (1,2%) si 4 la cei cu
CU (2,4%). In rezultatul acestor cercetari beneficiile
profilaxiei cu HMMM sunt evidente, deoarece rata
raportata intr-un studiu larg de cohort, efectuat in
conditii de stationar la pacientii cu Bl a fost similara
cu cea din studiile mentionate mai sus. Evidenta
eficacitatii profilaxiei trombembolice este incd in
proces si necesita studii clinice randomizate, pentru
a verifica si a justifica aceasta ipoteza [1].

Tratamentul TEV la pacientii cu Bll

Tratamentul TEV la pacientii afectati de Bll este
acelasi ca si tratamentul pentru subiectii fara BIl.
Daca nu exista tulburari hemodinamice, o hemora-
gie semnificativa sau o indicatie pentru tromboliza,
HMMM este tratamentul ideal pentru acesti bolnavi.
Dupa administrarea HMIMM se trece la anticoagu-
lante indirecte. Durata tratamentului cu anticoagu-
lante la acesti pacienti nu este stabilitd, de aceea
posibilitatea recurentei TEV la cei cu Bll necesita
calcularea riscului de tromboza si sangerare cauzate
de utilizarea acestor preparate.
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Un studiu recent a demonstrat ca pacientii cu
BIl care au avut un episod de TEV au un risc foarte
inalt (33%) de a dezvolta o recurenta de TEV in ter-
men de 5 ani, care este de 2,5 ori mai mare decat
cea a bolnavilor fara BIl. intr-un studiu efectuat de
Nguyen C. si Bernstein Ch. pe pacientii cu Bll care
au dezvoltat un episod de TEV, autorii au constatat
beneficiile de coagulare pe termen lung in reducerea
recurentelor [1].

Concluzii

Pacientii cu Bll au un risc de TEV de 2-3 ori mai
mare, comparativ cu populatia generala. Acest risc
persista in perioada acuta a bolii. Deoarece TEV are o
morbiditate si o mortalitate semnificative, profilaxia
acesteia este obligatorie. Prevenirea TEV presupune
corectarea factorilor de risc modificabili si efectuarea
profilaxiei farmacologice.

Cu toate ca ghidurile recomanda tromboprofi-
laxia pentru toti pacientii cu B, este inca insuficient
aplicatacestlucru, din cauza preocuparilor cu privire
la siguranta si lipsei de constientizare a amplorii ris-
cului trombotic la acesti bolnavi. Prin urmare, sunt
necesare eforturi suplimentare pentru preventia TEV
la pacientii cu Bll, pentru imbunatatirea pronosticului
si a calitatii vietii acestora.
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Summary
Renal function impairment in heart failure patients

The aim of this study was to assess the prevalence of the
renal function worsening in heart failure patients. The study
included 54 consecutive heart failure patients (EF<50%)
hospitalized at “Sfanta Treime” Municipal Hospital, in the
period 1.01.2014-31.12.2014. Patients with acute heart
failure were excluded. The study sample was divided into
patients with decreased glomerular filtration rate (DGFR)
and those with preserved glomerular filtration rate (PGFR).
Out of 54 patients, the initial group, 18 (33.33%) had im-
paired GFR — 46.11 ml/min/1.73 m? (p <0.001) and in 85%
of cases was registered proteinuria 0.14g/l. Age average
was 64.87+1.49 years in general group and 70.33+£2.27
years in the renal impairment group. Although, in the
general group 69% were men, in DGFR group 61% were
women. The serum creatinine average level was 96.45+3.33
mcmol/l in general group, 120+4.12 mcmol/l in the DGFR
group. We registered a left ventricular ejection fraction
of 40.34+0.94% in the general group, 41.67+1.45% and
39.69+1.78% in those with impaired and preserved GFR,
respectively. The results confirm that the prevalence of renal
changes is high among heart failure patients.

Keywords: heart failure, renal function worsening, glomeru-
lar filtration rate

Pe3zrome

Iloueunvie napyuwienenua y nayuenmos ¢ cepoeuHoll
HeooCmamo4Hocmoio

Llenvio uccredosanus s681A110Cb OnpedeleHue
PACRPOCMPAHEHHOCIU ROYEYHBIX HAPYUEHUN Y NAYUEHNO8
¢ cepoeunoll HedocmamouHocmoo. B ucciedosanue dOvLiu
sKouensvl 54 nayuenma c cepoeuHol HeOOCMAamoUHOCMbIO,
¢ ¢paxyueti sviopoca (OB) <50%, cocnumanuzuposarnivix
8 2opoockyio borvHuyy «Sfdanta Treime», omoenenue
Kapouonozuu 6 nepuoo 1.01.2014—31.12.2014. [layuenmoi ¢
ocmpotl cepOeuHol HedOCMAMOYHOCHIBIO ObLIU UCKIOUEHbL.
Hccnedyemasn epynna bvina pazoenena Ha nayuenmos co
CHUJICEHHOU CKOPOCMbI0 KIlyboukosou gpurempayuu (CK®
<60 ma/mun) u nayuenmog ¢ coxparennou CK®. Uz 54
nayuenmos ucciedyemou epynnot y 18 (33,33%) 6vi1a
cHuoicena CK® (46.11 m/mun/1,73 m?, p<0,001), u 6 85%
cnyuaes bvina gviaenena npomeunypus (0,14 2/n). Cpeonuii
6o3pacm nayuenmos cocmagisn 64.87+1.49 nem 6 oowei
epynne u 70.33+2.37 nem 6 epynne ¢ nopadceHuAMU NoYex.
Xoms 6 obweil epynne npeobraoanru mysxcuunovl (69%),
6 epynne co cHudcenuem CK®D npeobnadanu sicenujunv
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(61%). Ypoeens kpeamununa é Kpogu 6 cpeoHem cocmaeisi
96.45+3,33 mxmonw/n 6 ooweit epynne, 120+4.12 mxmonsv/n
6 epynne co cHudxcenHou CK®D. @B negoeo scenyoouxa
6 cpeonem cocmasnana 40.34+0.94% e obweii epynne,
41.67+1.45% u 39.69+1.78% 6 epynne co cuusicennou
CK® u coxpanennoil, coomsemcmaenno. Pesyromamut
uccnedo8ans 00KaA3bI8Aaom, 4mo pacnpocmpaneHnochy
NOYEUHbIX HAPYULeHeHUTl NPU cepOedHOL HeOOCMAMOYHOCINU
00CMamoyHo GbICOKd.

Knroueswie cnosa: cepoeunas HeOocmamoyHocmsy, NOYeuHas
oucgyHkyus, ckopocms K1yO0uKo8oU Guibmpayuu

Introducere

Numeroase sisteme de organe sunt strans
conectate intre ele. In norma, aceasta conexiune
ajutd la mentinerea homeostaziei si la functionarea
optima a organismului uman. in patologie ins3,
organul afectat poate initia si perpetua disfunctii
structurale si functionale in alte organe, cu care se
afla in conexiune [1, 2]. Astfel, afectiunile cardiace
si cele renale frecvent coexista la acelasi pacient in
faza acutd sau cronica.

Studiile observationale si clinice au reusit sa de-
monstreze ca bolile cardiace acute/cronice pot duce
direct la agravarea acuta/cronica a bolii renale si in-
vers.In Europa, atat prevalenta insuficientei cardiace,
cat si a bolii cronice renale este in continua crestere
[2,4, 5]. Asocierea disfunctiei cardiace si celei renale
in orice situatie/de orice geneza este insotita de un
risc sporit de morbiditate si mortalitate [4, 5].

Scopul studiului a fost evaluarea prevalentei
modificarilor renale la pacienti cu insuficienta car-
diaca.

Materiale si metode

Studiul retrospectiv a inclus pacientii cu
insuficientd cardiaca, cu fractia de ejectie <50%,
internati consecutiv in sectia de cardiologie a SCM
Sfanta Treime, in perioada 1 ianuarie - 31 decembrie
2014.

Rata filtrarii glomerulare a fost considerata
micsorata la valori mai mici de 60 ml/min/1.73m?.

Pacientii cu insuficientd cardiaca acutd, patolo-
gie renala primara, cei cu afectiuni maligne, inflama-
torii sau boli de sistem au fost exclusi din studiu.

Ulterior, lotul de studiu (54 pacienti) a fost
stratificat in 2 grupuri: RFGD - pacienti cu rata filtra-
rii glomerulare diminuatd; RFGP - pacienti cu rata
filtrarii glomerulare pastrata.

Rata filtrarii glomerulare a fost estimata in baza
creatininei serice colectate in primele 24 de ore de
la internare, utilizand formula CKD-EPI.

Am examinat prevalenta modificarilor renale
la pacientii cu insuficienta cardiaca in functie de
varsta si sex. Datele au fost prelucrate in MS Excel
Spreadsheet (2010).




Rezultate obtinute

Din 54 de pacienti, in lotul initial, 35 (64.81%)
au avut RFG (rata filtrarii glomerulare) in limitele nor-
mei - 81.26 ml/min/1.73 m? (p <0.001); 18 (33.33%)
au avut RFG diminuata - 46.11 ml/min/1.73 m? (p
<0.001) (tabelul 1).

Tabelul 1

Caracteristica generald a grupurilor
General RFG<60 RFG P P
% |Nr % |Nr % N

Nr 54 54/ 33.33) 18 18 64.81 35 36
Virsta (ani) 64.87 70.33 61.23/<0.05
Femei (ani) 39| 20| 70.85|61.11) 11} 7155 25 9 67.75/>0.05
Barbati (ani) 69| 34| 61493889 7| 6843 75 27 59.3>0.05
EPI-CKD (ml/min/1.73m2) 69.32 18| 46.11 81.26|<0.001
Creatina ser (memol/l) 96.45 120 84.85/<0.001
Proteina urinara (g/l) 85 46| 0.14/77.79] 14| 021 59.26 32 0.12[>0.05
FE (%) 4034 41.67 39.69/>0.05

Media de varstd a pacientilorafost de 64.87+1.49
aniin lotul general, 70.33+2.27 ani in cel cu RFGD si
61.23+1.81 ani in cel cu RFGP. Dupa distributia pe
sex, raportul B/F a fost de 69/39% in lotul general,
38.8/61% in cel cu RFGD si 75/25% in cel cu RFGP.
Nivelul creatininei serice a fost in medie 96.45+3.33
mcmol/lin lotul general, 120+4.12 mcmol/lin cel cu
RFGD si 84.85 mcmol/I in lotul cu RFG pastrata.

Proteinuria a fost inregistrata la 85% din pacienti
cu o medie de 0.14g/I; printre cei cu RFG diminuate
prevalenta proteinuriei a fost de 78%, cu o medie de
0.219g/l, pe cand la bolnavii fara afectarea RFG a fost
n 59% cazuri, cu o medie de 0.12g/I.

La investigarea ecocardiografica s-a constatat
o fractie de ejectie a ventriculului stang in medie
de 40.34+0.94% in lotul general, 41.67+1.45% si
39.69+1.78% la cei cu RFG diminuata si pastrata,
respectiv.

Discutii

In pofida aparitiei metodelor de tratament mo-
dern in insuficienta cardiaca, prognosticul acestor
pacienti ramane rezervat. Studiile de estimare a ris-
cului au demonstrat cd aceasta categorie de bolnavi
este foarte eterogena si este afectata frecvent de
comorbiditati [1, 2, 6] care duc la cresterea riscului
mortalitatii [1, 6, 7]. In fiziopatologia insuficientei
cardiace (IC), rinichiul are un rol crucial, de aceea
disfunctia renald este considerata cea mai grava
comorbiditate in IC[6, 8, 9].

Disfunctia renal3, fie ca a fost definita ca redu-
cerea filtrarii glomerulare, ca proteinurie, microalbu-
minurie sau cresterea creatiniei serice, a fost asoci-
ata in ultimile decenii cu reducerea supravietuirii la
pacienti cu IC. [9]

Modificarile renale ce apar pe parcursul IC sunt
diferite. Boerrigter si Co [9] le grupeaza ca:
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«  Ameliorarea functiei renale - disfunctia renala
datoratad IC ce se imbunatateste dupa tratamen-
tul medicamentos, resincronizare, transplant
etc.

. Disfunctie renala — poate fi rapid reversibila,
tranzitorie sau ireversibila.

. Progresarea bolii cronice renale — de obicei,
rata filtrarii glomerulare scade cu 8 ml/min/1.73
m? la fiece 10 ani dupa varsta de 40 de ani. La
pacientii cardiaci, progresarea afectarii renale
este indusa de hipertensiune, hiperglicemie,
dislipidemie.

. Modificari renale cauzate de decompensari ale
insuficientei cardiace.

. Modificari renale induse de remediile medica-
mentoase.

. Modificari renale asociate cu terapia diuretica.
De asemenea, pot fi si modificari renale conco-

mitente, de alta geneza. O adevaratd provocare este

identificarea originii acestor modificari. Nu exista o

clasificare a lor dupa gravitate, de aceea, in cadrul

conferintei de consens ADQI, 2010, in privinta sindro-
mului cardiorenal s-a propus utilizarea clasificarilor
existente K/DOQI pentru boala cronica renala si Riffle,

AKIN pentru insuficienta renald acuta [1, 2].

Pentru a face posibila compararea datelor stu-
diului nostru cu datele literaturii generale, am utilizat
valoarea cut-off a RFG de 60 ml/min/1,73 m? (selectat
din clasificarea K/DOQI).

La analiza datelor obtinute observam ca varsta
pacientilor a fost mai avansata la cei cu afectare re-
nala, comparativ cu cei cu RFG pastrata (70.33 ani vs
61.23 ani). Daca comparam datele cu cele obtinute in
alte studii ce au inclus pacienti cu RFG <60 ml/min,
observam ca varsta medie a participantilor in majo-
ritatea studiilor este apropiata de cea a pacientilor
nostri (tabelul 2).

Tabelul 2
Analiza comparativd a studiilor ce au inclus pacienti cu RFG
<60 ml/min

Studin Virsta , ani | Barbati, % |Creatinina ser, mcmol/l |FE,%
Date obtinute 70.33 39 120] 41.67
Heywood ADHERE, 2007 72 48 156) 38
Patel, GWTG-HF,2008 76 50 115 35
Hamaguchi,JCARE-

CARD,2009 72 59 43
Kimura, 2009 69 56 107 41
Tarantini, IS-AHF, 2010 73 59 133 37
Blair, EVEREST, 2011 66 75 125 28

La distributia pe sexe, observam ca desi in
lotul initial au predominat barbatii (69%), in lotul
subiectilor cu RFGD predomina femeile — 61% (figura
7). Datele nu sunt sustinute de studiile prezentate,
desi raportul barbati/femei variaza mult intre studii
(48-75%); datele obtinute de noi sunt semnificativ




mai mici (39%), posibil din cauza numarului mic de
subiecti inclusi (tabelul 2) [6, 7].
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Figura 1. Distributia dupad sex

Nivelul creatininei serice, dupa cum era de
asteptat, este maiinalt la cei cu RFGD, fiind in medie
de 120 memol/l (figura 2). Datele sunt similare altor
studii examinate: 125 mcmol/l in studiul EVEREST;
115 mcmol/l'in registrul GWTG-HF si doar in studiul
ADHERE s-a inregistrat un nivel mult maiinalt - 156
mcmol/I.
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Figura 2. Modificdrile parametrilor renali

Am remarcat o prevalenta destul de inalta a
proteinuriei in toate grupurile de pacienti, ceea ce
se explica prin prezenta rinichiului de staza la cei cu
IC. Fractia de ejectie a ventriculului stang in studiul
nostru (41.67%) este similara celei obtinute de Ki-
mura (41%) si de studiul JCARE-CARD (43%), dar mai
inalta decat cea obtinuta in studiile ADHERE (38%)
si EVEREST (28%) (tabelul 2) [6].

Concluzii

Rezultatele investigatiei confirma faptul ca
prevalenta modificdrilor renale in insuficienta cardia-
ca este destul de inaltg, fie ca ne axam pe proteinurie
sau pe rata filtrdrii glomerulare.

Afectarea renald joaca un rol esential in pato-
genia si evolutia IC, fiind recunoscuta ca important
factor prognostic independent. Acest subiect a
generat in ultimii ani un interes crescut in randul
cercetatorilor, care au demonstrat importanta pro-
gnostica, evolutia clinica a acestor pacienti.
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A fost formulat conceptul de sindrom cardi-
oarenal cu cele 5 tipuri, au aparut biomarkeri noi
ce permit diagnosticarea timpurie a modificarilor
renale.

Insa, pana la acest moment, posibilitatile de sta-
bilire a originii exacte a modificarii renale in IC sunt
limitate. De asemenea, nu exista criterii clare, care
sa diferentieze o disfunctie reversibila, tranzitorie
de una semnificativa, ireversibila.
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Summary

Assessment of cardiovascular risk factors in hypertensive
patients

In recent years, several studies show the closelink between
high blood pressure and stroke, and the impact of the
manyrisk factors for their development, which also include
atherosclerosis, diabetes, hyperlipidemia, smoking, alcohol,
insomnia, atrial fibrillation, etc.

This study was conducted on 94 patients with a primary
diagnosis of hypertension. Subsequently, this group was
divided into two groups that included 73 pts. with hyper-
tension without stroke patients and patients diagnosed with
hypertension associated with stroke — 21 patients.

Keywords: hypertension, cardiovascular risk factors, car-
diovascular disease, atrial fibrillation

Pezrome

Onpedenenue cepoeuro-cocyoucmsix pakmopoes puckay
nayuenmog ¢ apmepuanbHoll cunepmensueil

B nocneonue 20061, MHOMCECMB0 UCCTE008AHUI BLIABIAIOM
MECHYI0 83AUMOCE:3b MeNCOY BbICOKUM APMeEPUATbHBIM
oagneHuem (2UNnepmeH3us,) U UHCYIbIMoM, d MAKICe GIUsIHUE
MHO2OYUCTIEHHBIX (DAKMOPO8 pucka Ha ux passumue,
cpedu KOmopulx — amepockiepo3, caxapHvlii ouabem,
eunepaunudemus, Kypeuue, aiko2oib , beccoHHUuyd,
Gubpunnayus npedcepouii u m.0. B uccredosanue
ovL10 eKMI0UeHO 94 nayuenma ¢ NePeUYHLIM OUACHO30M
apmepuanvrol eunepmensuu. Ilozonee sma epynna dviia
pasoeinena Ha 06e epynnbvl, 0OHA U3 KOMOPHIX BKIOUANA
73 nayuenma ¢ apmepuaivHou sunepmensuei 6e3
NepeHeceHHO20 UHCYIbINA U Opy2dsl ZPYINA GKIIOUANA 6 CeOs.
21 nayuenma ¢ OuacHO30M apmepuarbHol cunepmeH3ul,
ACCOYUUPOBAHHOTL C UHCYTILIOM.

Knroueswle cnosa: apmepuanvHas cunepmensust, CepoesHo-
cocyoucmole Pakmopvl pucka, cepoeuno-cocyoucmole
3abonesanus, GubpuLIsYUs npedcepoutl

Introducere

Hipertensiunea arteriala (HTA) este un factor de
risc cardiovascular (CV) major, a carui incidenta este
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in continua crestere, fiind in corelatie cu fenomenul
de imbatranire a populatiei [1]. In Europa, una din 3
persoane este hipertensiva, iar in populatia de peste
60 de ani, prevalenta hipertensiunii este de peste
50% [2]. Cel mai frecvent, complicatiile hipertensiunii
arteriale, cum ar fi infarctul miocardic, accidentul
vascular cerebral sau moartea subita, apar pe fun-
dalul aterosclerozei si se produc instantaneuin plina
stare de sanatate, in peste 60% din cazuri ca prima
manifestare a bolii cardiovasculare (BCV), anticipand
aplicarea unor masuri profilactice si cu consecinte
ulterioare, ca invaliditatea persoanei si posibilitatea
administrarii doar a unui tratament tardiv, cu rol
paliativ sau de profilaxie secundara [3].

Cercetdrile stiintifice ofera date precum ca se
poate obtine o reducere cu 75-80% a evenimentelor
cardiovasculare, daca se vor lua in considerare toti
factorii de risc prezenti la pacienti, si nu doar un sin-
gur factor de risc cardiovascular evident modificat
[4, 5, 6]. Important este de a tine cont de faptul ca
doar 3 din factorii de risc ai tensiunii arteriale sunt
nemodificabili: vdrsta, sexul si istoricul familial, in
rest — fumatul, colesterolul crescut, obezitatea, se-
dentarismul, excesul de sare, alcool, stresul, diabetul
zaharat etc. — pot fi controlati.

Cuantificarea riscului CV este necesara, intrucat
prezenta concomitenta a HTA si a altor factori derisc
aditionali se pot potenta reciproc, conducand la un
risc CV total mai mare decat suma componentelor
individuale. Diagramele create ce estimeaza riscul
global al pacientului sunt utile pentru stabilirea con-
duitei terapeutice. in lume, cel mai frecvent utilizate
sunt Scorul de Risc Framingham, ce evalueaza riscul
de BCV la 10 ani, scorul UKPDS, folosit in special la
diabetici, si modelul SCORE (The Systematic CO-
ronary Risk Evaluation), care estimeaza riscul unui
deces prin BCV pe o perioda de 10 ani, determinat
de varsta, sex, tabagism, colesterolul total si valorile
TAS. Exista doua versiuni ale modelului SCORE: una
prevazuta pentru tarile cu risc inalt, iar alta — pentru
tarile cu risc scazut [7].

Obiectivul acestui studiu este de a identifica si
de a demonstra importanta cunoasterii factorilor de
risc CV pentru prevenirea BCV sau cerebrovasculare
cu potential letal si coeziunea acestora in potentarea
riscului de aparitie a evenimentelor cardiovasculare.

Material si metode

Studiul a fost realizat asupra unui numar de 94
de pacienti hipertensivi. Pacientii au fost impartiti in
doua loturi: lotul pacientilor hipertensivi fara AVC,
care a inclus un numar de 73 de persoane, dintre
care 47,95% au fost barbati si 52,05% femei, si lotul
care a inclus pacientii hipertensivi asociat cu AVC,
dintre care 47,62% erau barbati si 52,48% femei. Cri-




teriile de includere in studiu au fost: diagnosticul de
hipertensiune arteriala, accidentul vascular cerebral
confimat, varsta mai mare de 18 ani.

Pentru fiecare pacient inclus in studiu a fost in-
tocmit un formular care contine date despre initialele
numelui, varsta, sexul; statutul de fumator; consu-
mul de alcool, sare, grasimi saturate; expunerea la
sedentarism si stres, valorile maxime ale tensiunii
arteriale sistolice (TAS) si diastolice (TAD), valorile
colesterolului total (mmol/l), glicemia (mmol/l), talia
(cm), masa (kg), indicele masei corporale (IMC kg/
m?), tratament antihpertensiv administrat si prezenta
fibrilatiei atriale.

Toti subiectii inclusi in studiu au avut valori
ale tensiunii arteriale sistolice peste 140 mmHg si
diastolice — peste 90 mmHg (inclusiv in anamneza),
in conformitate cu criteriile ESH/ESC, in prezent sub
tratament antihipertensiv. Statutul de fumator a fost
acordat bolnavilor care fumau cel putin 5 tigari in
zi si celor care au abandonat fumatul cu cel putin 3
luni inaintea includerii in studiu sau de apartia bolii
cardiovasculare ori cerebrovasculare. Valori crescute
ale colesterolului au fost considerate cele mai maride
5 mmol/l. Glicemia a fost considerata crescuta peste
6,0 mmol/l. Obezitatea a fost considerata la pacientii
cuIMC =30 kg/m?(conform recomandarilor Societatii
Europene de Cardiologie, 2003).

Informatia cu privire la factorii de risc in cazul
pacientilor inscrisi in studiu a fost cea predecesoare
dezvoltarii HTA sau AVC-ului.

Rezultate obtinute

Din numarul total de pacienti (94), in lotul
HTA fara AVC au fost inclusi 73 (77,65%), dintre care
40 (54,8%) cu varsta mai mare de 60 de ani, varsta
cuprinsa in intervalul de 40-60 ani — 28 (38,36%)
pacienti, iar persoanele evaluate cu varsta mai mica
de 40 de ani - 5 (6,84%).

in cazul lotului bolnavilor diagnosticati cu HTA
asociata cu AVC, distributia a fost urmatoarea: 11
(52,09%) persoane cu varsta mai mare de 60 de ani,
8 (38,09%) cu varsta cuprinsa intre 40 si 60, iar per-
soanele evaluate cu varsta mai mica de 40 de ani-2
(9,52%). Deci, observam ca ponderea cea mai mare
in ambele grupe o au pacientii cu varsta de peste
60 de ani.

A fost constatat faptul ca un procent mai mare
de pacienti care consumd sare in exces este in lotul
persoanelor cu HTA si AVC - 76,19% (16 p.), compa-
rativ cu ponderea celor din lotul cu HTA si fara AVC
- 53,42% (39 p.). Un procent mai mare de pacienti
care au facut exces de alcool a fost determinat in
lotul HTA cu AVC - 28,57% (6 p.), fata de procentul
din lotul HTA fara AVC - 20,54% (15 p.).

A fost inregistrat un procent mai mare a consu-
matorilor de grasimi saturate in lotul pacientilor cu
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HTA fara AVC - 71,42% (15 p.), fata de procentul din
lotul HTA fara AVC - 24,66% (18 p.).
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Figura 1. Ponderea factorilor derisc in lotul pacientilor
cu HTA si AVC

Procentul persoanelor care duc un mod de viata
sedentar este de asemenea mai mare in lotul cu HTA
si AVC - 42,85% (9 p.), in comparatie cu procentul
pacientilor din lotul HTA fara AVC - 27,39% (20).

Obezitatea a fost intalnita cu o frecventa mai
mare in lotul pacientilor cu HTA si AVC - 38,1% (8 p.),
fata de procentul aceluiasi factor deriscin lotul celor
cu HTA fara AVC - 28,76% (21 p.). Mai multi fumatori
s-au depistat in lotul persoanelor cu HTA si AVC -
61,90% (13 p.), comparativ cu procentul pacientilor
din lotul HTA fara AVC - 41,09% (30 p.)

Fibrilatia atriala ca o comorbiditate a avut o
pondere mai mare in lotul pacientilor cu HTA si AVC
-52,38% (11 p.), fata de lotul celor cu HTA fara AVC
-32,88% (24 p.).

In cadrul lotului pacientilor cu HTA si AVC, dia-
betul zaharat si stresul au avut o prevalenta mai mica,
de 19,05% (4 p.) si respectiv 28,58% (6 p.), comparativ
cu prevalentain lotul celor cu HTA fard AVC - 38,36%
(28 p.) si respectiv 68,49% (50 p.).
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Figura 2. Cuantificarea factorilor de risc in lotul
pacientilor cu HTA fard AVC

Ne-am propus sd analizam asocierea factorilor
derisc cardiovasculariin grupele studiate. Rezulatele
obtinute sunt expuse in figura 3.
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Figura 3. Cuantificarea riscului cardiovascular la
pacientii cu HTA asociat cu AVC si cu HTA fard AVC

Cel putin 2 factori de risc considerati au fost
identificati la un numar de 8 pacienti dintre cei cu
HTA si AVC (38,1%), practic 61,9% (13 pacienti) avand
mai mult de 3 factori de risc ca diagnostic secundar
inregistrat. In lotul de 73 de pacienti doar cu HTA,
un singur factor de risc a fost determinat la 24 de
pacienti (32,88%), 2 factori de risc — la 10 (27,40%)
si mai mult de 3 factori de risc - la 16 pacienti
(39,72%).

Totodata, la pacienti a fost estimat riscul
mortalitatii de cauza cardiovasculara pe o perioada
de 10 ani cu ajutorul diagramei SCORE. Limita de
la care s-a considerat riscul de eveniment CV fatal
a fost considerata >5%. Rezultatele obtinute sunt
prezentate in figura 4.
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Figura 4. Distribuirea pacientilor conform riscului CV
conform SCORE

In procesul cercetarii s-a determinat ca 13
(13,83%) pacienti au avut un risc de eveniment CV
fatal >15%, 16 (17,02%) au prezentat un risc < 5%,
in 23 (24,47%) cazuri riscul a oscilat in intervalul 10-
14,9%, iar la altii 42 (44,68%) bolnavi valorile au fost
cuprinse intre 5 si 9,9%.

Discutii

Hipertensiunea arteriala, de rand cu accidentul
vascular cerebral, reprezinta un imperatival momen-
tului, incluzand o multitudine de factori de risc care
duc la dezvoltarea acestora. Startul luptei pentru
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preventia AVCin hipertensiunea arteriald se da prin
modificarea stilului de viata, si anume: scaderea
ponderald, reducerea aportului de sare, activitate
fizica regulatd, consumul moderat de alcool, precum
si cresterea aportului de fructe silegume; renuntarea
lafumat, toate asociate cu tratament antihipertensiv
corect, statine in cazul dislipidemiilor necontrolabile
prin dieta si antidiabetice orale sau insulind, daca
este prezent diabetul zaharat. Studii care au folosit
monitorizarea ambulatorie aTA au adus la cunostinta
ca fumatorii — atat normotensivi, cat si hipertensivii —
netratati prezinta valori zilnice ale TA mai mari decat
nefumatorii. Chiar si la pacientii motivati, programele
derenuntare lafumatau un succes (la 1 an) de numai
20-30%.

Concluzii

Studiul efectuat demonstreaza impactul faco-
rilor de risc in dezvoltarea hipertensiunii arteriale,
precum si aparitia complicatiilor cerebrovasculare.
Factorii de risc se fac responsabili de dezvoltarea
evenimentelor cerebrale in proportie de 22,35%.
Combaterea factorilor derisc cardiovasculari versatili
duc la diminuarea mortalitatii si a morbiditatii prin
HTA si AVC.
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TESUTUL ADIPOS EPICARDIC
ST RISCUL CARDIOVASCULAR
LA PACIENTII CU SINDROM METABOLIC

Ecaterina SEDAIA, Valeriu REVENCO,
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu

Summary

Epicardial adipose tissue and the cardiovascular risk in
patients with metabolic syndrome

Metabolic syndrome is a complex of metabolic, hormonal
and clinical disorders, which represents risk factors for
cardiovascular pathology. Insulin resistance and visceral
obesity are key components of metabolic syndrome. Epicar-
dial adipose tissue (EAT) is a particular form of visceral
adipose tissue, depositing around the heart and is found in
certain quantities around subepicardial coronary arteries.
EAT is a metabolically active organ, secreting many bio-
logically active substances —adipokines, by means of which,
through paracrine and autocrine mechanisms, affects many

processes in the body.Visualization and quantification of

EAT is possible with help of echocardiography, computed
tomography and nuclear magnetic resonance. EAT has been
proposed as a marker of visceral obesity and therapeutic
marker in patients undergoing weight loss treatment, as
well as a marker for the assessment of the additional risk in
patients with metabolic syndrome, coronary heart disease,
atrial fibrillation and others. Further in-depth study of EAT
functions may open up additional prospects in the diagno-
sis, treatment and prevention of cardiovascular diseases,
accompanied by high cardiometabolic risk.

Keywords: epicardial adipose tissue, visceral adipose tis-
sue, cardiovscular risk, metabolic syndrome

Pe3rome

dnukapouanvuas Hcupoeas mKAHL U CePOEUHO-
cocyoucmulit pUCK Yy RAUYUEHMO8 C MemadoauYecKUM
CUHOPOMOM

Memabonuueckuii cuHOPOM— Mo KOMILEKC MEMAOOTUYECKUX,
2OPMOHANILHBIX U KAUHUYECKUX HAPYULEHUN, AGTAIOUUXCS
Gdaxmopamu pucka pazgumus cepoeuHo-cocyOUCmulx
3abonesanuti. MHCYIUHOPE3UCMEHMOCb U 8UCYEPATLHOE
odcupeHue ABNAIMCA KAI0UeBblMU KOMNOHEHmMaMu
Memabonuyecko2o CUnOpoMa. INUKApOUAIbHAS JHCUPOBAsL
mxanv (OXKT) — amo ocobas gpopma sucyepairvHol
AHCUPOBOU MKAHU, OMKIAOLIBAIOWASCS BOKPY2 cepoya
U 0bHapyICUBaOWAsACa 8 ONpedeseHHbIX KOIULeCmeax
B0KpY2 CYOINUKAPOUATbHBIX KOpoHapHblx apmepuil. KT
npedcmagasiem cobol MemaboIUdecKu aKmuGHbulil OpPeaH,
CexpemupyIOWUll MHONCECMBO DUONOSUYECKU AKIMUGHBIX
sewecme —aOUnoOKUHO8, NOCPEeOCMBAM KOMOPLIX depe3
NapaxkpuHHvle U aymOKPUHHbIE MEXAHUIMbL GAUsLeM Hd
MHO204UCTIEHHbIE NPOYeCcChl 8 opeanusme. Buzyanuzayus
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u konuvecmsennas oyerxa KT 6ozmoxcna npu nomowu
axokapouoepaguu, KOMRbIOMepHOU momozpaduu u
A0epHo20 mazHumHozo pesonarca. IXKT Ovina npednodicena
KaK mMapkep OYeHKU UCYEPATbHO20 ONCUPEHU,
mepanesmuyecKull MapKep y nayueHmos, Haxooauuxcs
HA JleYeHUU, HanpaeileHHOM HA CHUMCEHUe MACChl mend, d
maxorce 0151 OYeHKU OONOTHUMENLHO20 PUCKA Y NAYUEHMO8
€ Memabonuyeckum CUHOPOMOM, UUEMULECKOl DONE3HbIO
cepoya, ubpuniayueil npedcepoutl u Op. JlanvHeliuiee
yenyonenroe usyuenue gynxyutl I)KT 603moorcHo omxpoem
OONONHUMeENbHbIE NEPCNEKMUBDI 8 OUACHOCTNUKE, JledeHUl
U npedynpexcoeHuy cepoeyHo-cocyOUcmslx 3a001e8aHUl,
CONPOBOAHCOAEMBIX 8LICOKUM KAPOUOMEMAOOIUYECKUM
PUCKOM.

Kntouesnvle cnosa: snuxapouanvbHas icuposas mkamo,
BUCYEPATLHAS HCUPOBASL MKAHD, KAPOUOBACKYISPHBI PUCK,
Memabonuyeckuil CUHOPOM

Sindromul metabolic este o conditie clini-
co-biologica extrem de complexa, definita de
prezenta la o persoana cu suprapondere sau
obezitate abdominalda a mai multor factori de risc
pentru boala cardiovasculara si diabetul zaharat [6].
Insulinorezistentasiobezitatea abdominala reprezin-
ta componentele-cheie ale sindromului metabolic
[1, 6], care induc toleranta alterata la glucoza si
dislipidemie. Totodata, obezitatea abdominala pro-
voacad insulinorezistentd, hipertensiune arteriala si
dislipidemie prin adipocitele care secreta diferite
molecule biologic active.

Tesutul adipos visceral joaca un rol major in
progresarea sindromului metabolic, care provoaca
insulinorezistenta [6]. Tesutul adipos epicardic nu
este altceva decat un depozit visceral de grasime
al inimii, care fsi ia originea din mezodermul splan-
chnopleuritic [3]. La adulti, grasimea epicardica
este situatd intremiocard si foita viscerald a peri-
cardului, preponderent in santul atrioventricular
si cel interventricular. Focare minore de grasime,
de asemenea, sunt localizate subepicardial de-a
lungul peretilor liberi ai atriilor si in jurul ambelor
urechiuse. Masa tesutului adipos epicardic este de
aproximativ 50 g si reprezinta circa 20% din masa
cordului [3, 4].

Cand cantitatea tesutului adipos epicardic
creste, el ocupa treptat spatiul dintre ventricule, une-
ori acoperind toata suprafata epicardica. Cantitatea
mica de tesut adipos, de asemenea, se extindede la
suprafata epicardica spre miocard, deseori urma-
rind adventitia ramurilor arterelor coronariene. Nu
exista nicio fascie musculara care ar diviza grasimea
epicardica de miocard; de aceea, ambele tesuturi au
aceeasi microcirculatie [4, 14]. Conform G. lacobellis
et al. [3], exista particularitati in distribuirea si grosi-
mea tesutului adipos epicardic dependente de sex,
varsta si etnie.




Unii autori au propus utilizarea tesutului adipos
epicardic ca markernou al adipozitatii viscerale si
miocardice [3, 4, 14].

Proximitatea anatomica si functionald a
tesutului adipos epicardic fata de miocardil face
obiectul principal al cercetarilor mai multor studii.
Una dintre cele mai importante descoperiri este
faptul catesutul adipos epicardic reprezinta un organ
imuno-metabolicoendocrin foarte activ, cu multiple
functii [3], care sunt descrise in tabelul ce urmeaza.

Functiile cunoscute sau atribuite tesutului adipos epicardic

Functii fiziologice

Functii patofiziologice

Cunoscute
Sursa de energie pentru
miocard
Sursa de adipokine anti-
aterogene si antiinflamatoare
Protectie mecanica a arterelor
coronariene

Cunoscute
Exces de sinteza si secretia
acizilor liberi grasi
Modularea continutului de
grasime intramiocardica
Statut inflamator intrinsec
Sursa de secretie a
adipokinelor proaterogene si
proinflamatoare
Corelatie cu boala
coronariana
Relatie mecanica cu
hipertrofia biventriculara
Relatie mecanica cu
disfunctia diastolica
biventriculara
Corelatie cu fibrilatia atriald

Atribuite
Protectia miocardului de
toxicitatea acizilor liberi grasi
Remodelarea pozitiva a
arterelor coronariene
Termoreglarea miocardului
Proprietatile tesutului adipos
brun

Atribuite
Relatie functionala cu inima
Rol independent in boala
coronariand
Rol independent in fibrilatia
atriald
Reglare anormala a sistemului
nervos cardiac intrinsec

Reglarea sistemului nervos
intrinsec al inimii

Tesutul adipos epicardic secretda multiple
substante active cu actiune paracrina (sau vasocrina)
si autocrina, numite adipokine, printre care sunt: fac-
torii proinflamatori si proaterogeni [tumor necrosis
factor-a (TNF-a), interleukina (IL) 1, IL6, IL8, IL 10,
proteina C reactiva, proteina 1 chemoatractanta a
monocitelor (MCP1) s.a.]; insulino-mimetice si mar-
kerii tesutului adipos visceral (rezistina, visfatina,
omentina); factori de crestere [factorul de crestere
al nervilor (NGF), receptorul factorului de crestere
endotelial vascular solubil (FLT1)]; factori de remo-
delare vasculara, controlul tensiunii arteriale, hiper-
trofiei miocardului, adipogenezei (angiotensina,
angiotensinogen, leptina); factori antiinflamatori si
antiaterogeni (adiponectina, adrenomedulina); fac-
tori termogenici si factorii de transcriptie diferentiala
a tesutului adipos brun [3, 6, 71.

Tesutul adipos epicardic poate fi usor determi-
nat prin metodele imagistice: ecocardiografie, to-
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mografia computerizata multidetector ori rezonanta
magnetica cardiaca. Determinarea prin ultrasonogra-
fie a tesutului adipos epicardic reprezinta cea mai
accesibila metoda de evaluare din punct de vedere
cost-eficienta. Cateva studii clinice au demonstrat
ca grosimea tesutul adipos epicadic este legata
semnificativ cu sindromul metabolic [8, 12].

Daca vom analiza separat factorii de risc car-
diometabolic, atunci tesutul adipos epicardic este
independent asociat cu markerii insulinorezistentei
[71, glucoza a jeun [10], markerii inflamatori [4],
enzimele hepatice [9], grosimea intima-medie caro-
tidiana [2, 11]. Asocierea dintre grosimea tesutului
adipos epicardic, determinata ecocardiografic, si
parametrii antropometrici si clinici ai sindromului
metabolic a fost investigata de lacobellis G. et al.
[8], care au constatat ca grosimea tesutului adipos
epicardic a fost asociata cu principalele componente
clinice siantropometrice ale sindromului metabolic.
Astfel, a fost demostrat ca grosimea tesutului adipos
epicardic, determinata ecocardiografic, este asociata
cu indicii insulinorezistentei si tolerantei alterate la
glucoza la pacientii obezi.

Valorile de 9,5 mm si 7,5 mm ale grosimii
tesutului adipos la barbati si femei respectiv,
evaluate prin ecocardiografie 2D, maximalizeaza
sensibilitatea si specificitatea pentru stabilirea dia-
gnosticului de sindrom metabolic [4, 6]. Gorter et al.
[5]au demonstrat ca cantitatea tesutului adipos epi-
cardic si de grasime pericoronariand, evaluate prin
tomografia computerizata multidetector, este aso-
ciatd cu prezenta sindromului metabolic la pacientii
suspectati de boala coronariana ischemica. Totodata,
a fost demonstrat ca pacientii cu sindrom meta-
bolic au grosimea tesutului epicardic mai mare, in
comparatie cu acei care nu au sindromul metabolic si
concomitent cu cresterea valorilor grosimii tesutului
adipos epicardic creste si numarul componentelor
sindromului metabolic [6]. Tesut adipos epicardic
masurat prin ecocardiografie independent reflecta
grasimea viscerald intraabdominala si continutul gra-
simii intramiocardice, masurate prin RMN [4, 14].

Tesutul adipos epicardic de asemenea core-
leaza cu boala coronariand ischemica, ateroscleroza
subclinica si scorul de calciu coronarian demonstrat
in mai multe studii clinice [3, 15]. Cresterea grosimii
tesutului adipos epicardic provoaca schimbarile in
masa ventriculelor drept si stang si se asociaza cu
disfunctia diastolica a ambilor ventricule [3, 4]. Me-
canismele patogene care stau la baza acestor efecte
pana in prezent nu sunt complet elucidate.

Prezintd interes deosebit relatia dintre grosi-
mea tesutului adipos epicardic si disfunctia sub-
clinica a ventriculului drept la pacientii cu sindrom
metabolic [5, 16]. Recent, Gokdeniz et al. [16] au
demonstrat ca la pacientii cu sindrom metabolic




grosimea marita a tesutului adipos epicardic este
independent asociata cu disfunctia sistolica si cea
diastolica a ventriculului drept.

Trebuie de mentionat ca grasimea epicardica
coreleaza si cu fibrilatia atriald. Aceasta corelatie
poate fi explicata prin secretia excesiva de acizi liberi
grasi din tesutul adipos epicardic in cardiomiocite
sau prin efectele mecanice ale tesutului adipos epi-
cardic, care provoaca largirea atriului stang [13], dar
mecanismul definitiv rdmane totusi neclar.

Aplicarea clinica posibila a tesutului adipos
epicardic, determinat anume prin ecocardiografie
conventionala 2D [1, 4], poate sa usureze monitori-
zarea pacientilor aflati sub tratament pentru slabire,
reprezintand un marker usor determinabil. Tesutul
adipos epicardic primul se diminueaza pe fundal de
dieta hipocalorica, chirurgie bariatrica sau exercitii
fizice aerobe, in comparatie cu alti indici ai obezitatii.
Reducereain volum a tesutului adipos epicardic este
asociata cu imbunatatirea morfologiei cardiace [3].

In concluzie, accentudm importanta clinica a
tesutului adipos epicardic, ce reprezinta un mar-
ker usor determinabil si un predictor important al
riscului cardiometabolic. Aprofundarea ulterioara
a cunostintilor in acest domeniu ne-ar furniza in-
strumente clinice suplimentare pentru diagnosticul
timpuriu, tratamentul adecvat si profilaxia bolilor
cardiovasculare, mai ales la pacientii cu sindrom
metabolic.
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Summary
Genetic hyperhomocysteinemia. A clinical case

We presente the clnical case of recidivant microvascular pul-
monary thromboembolism with severe pulmonary hyperten-
sion in 39 years old male, with the background of hereditary
thrombophilia, MTHFR tipe A 1298C homozygous genotype
mutation gene, hyperhomocysteinemia. The purpose of the
presentation is to warn and caution enhance internists and
family physicians on this disease.

Keywords: hereditary thrombophilia, hyperhomocysteine-
mia, pulmonary thromboembolism, homozygous genotype




Pezrome

T'enemuueckan cunepzomoyucmeunemus. Knunuueckuii
cayuai

Ilpeocmaenen knunuueckuil ciyuai peyuodesupyoujet
MUKPOBACKYAAPHOU 1€20UHOU MPOMOOIMOOIUU C
MANCENOU e20UHOU eunepmensuel y 39-mu nemmneeo
b01bHO20, HA OHe HaciedcmBenHOU mpomboduiuu,
mymayuu cena MTHFR mun A 1298C 2omo3ucomuwiii
2enomun, eunepzomoyucmeuremust. Knunuveckuii cnyuail
npeocmaenen C yeiblio NoGblCUMb GHUMAHUE Gpayeli-
mepaneemos U CemMeuHbvlX gpauell K cyujecmeyiouetl
npobneme.

Knwueesvie cnosa: necounas mpOM603M60]lM}Z,
HACe0CmBeHHAs mp0M6ogbwmﬂ, 20MO3ULOMHBLI 2cerHomun,
cunepcomoyucmeuremust

Pacient, 39 de ani, a solicitat asistenta medicala
de urgenta si a fost transportat la Spitalul Clinic Mu-
nicipal Sfdnta Treime, acuzand tuse seaca persistenta,
dispnee cu caracter mixt ce aparea la efort fizic de
intensitate micd, cardialgii neprelungite, astenie
fizica.

Din istoricul bolii pacientul a relatat ca in iulie
2015 a avut o interventie chirurgicala la coloana
vertebrala si a fost imobilizat la pat pe o perioada
indelungata. Ulterior a remarcat aparitia insidioasa a
tusei uscate, dispneei moderat pronuntate la un grad
de efort mediu. La medic nu s-a adresat. in ianuarie
2016, dupad un efort fizic moderat a aparut tuse seaca,
dispnee, astenie fizica. La indicatiile medicului de fa-
milie a administrat antibioterapie. Deoarece dispne-
ea a devenit mai pronuntata si au aparut cardialgii,
la a 6-a zi de la debutul bolii (13.01.2016) pacientul
a solicitat asistenta medicala de urgenta.

La examen obiectiv: anxios cu tequmente roz-
pal, acrocianoza, pastozitate a gambelor. Auscultativ
in pulmoni murmur vezicular aspru, ralurile lipsesc,
FR 20/min, Sa0, 98%. Zgomotele cordului sunt ritmi-
ce, zgomotul | la apex atenuat, accentul zgomotului
[Iin focarul arterei pulmonare, TA 120/80 mmHg, FCC
90 batai/min, in rest — fara particularitati.

Examenul paraclinic in ziua internarii a aratat
urmatoarele date: Hb 164 g/I, eritrocite 5,4 x 10'¥/I,
IC 0,91; leucocite 6,0 x 10°/1; CK-MB 59 U/|, LDH 491
U/l; ECG: ritm sinusal, regulat, FCC - 90 batdi/min,
AEC - intermediara, semne de suprasolicitare de atriu
drept; undaT negativa in derivatiile lll, AVF, V. - V..

La examenul ecocardiografic: atriul drept 45
mm (norma - 20-40 mm), ventriculul drept 33/36 mm
(norma -7-26 mm), GPVD 5,6 (horma <5 mm), presi-
unea ssistolica in artera pulmonara (PSAP) 64 mmHg.
Concluzie ecocardiofrafica: cavitatile cardiace drepte
sunt moderat madrite in volum. Functia de pompad a
miocardului venticulului stang este buna. FE= 64%.
Doppler EchoCS: insuficienta valvei mitrale gr. |,
insuficienta valvei tricuspide gr. ll, insuficienta valvei
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pulmonare gr. . Hipertensiune pulmonara (HTP) se-
vera (PSAP 64 mm Hg). Zone de hipokinezie nu sunt.
Particularitati ale miscarii septului interventicilar da-
torita presiunii sistolice inalte in cavitatile drepte ale
cordului. Radiografia toracica: plamani emfizematosi,
deformarea desenului bronhopulmonar.

Testele de laborator la a 8-a zi de spitalizare:
D-dimerii 1,84 mg/ml (norma <0,5, DD — metoda
imunoturbidimetrica); protrombina 87%, troponina
T high sensitive 6,68 pg/mL (norma <14 pg/mL);
homocisteina 17,4 mmol/l (norma <12); proteina
C 102% (norma 70-130%); proteina S 153% (norma
66-143%); gena MTHFR mutatia A 1298C genotip
homozigot.

ECG pacientului la a 5-a zi de spitalizare

Intrebari:

1. Care este cel mai probabil diagnostic?

2. Cum interpretati valorile moderat-crescute
ale biomarkerilor cardiaci?

3. Care semne imagistice au fost utile in stabi-
lirea diagnosticului?

4. Care este rolul hiperhomocisteinemiei in
aparitia bolii?

Raspunsuri:

1. Trombofilie eriditara, mutatia genei MTHFR
forma homozigota A1298C. Hiperhomocisteinemie.
Tromboembolie pulmonara microvasculara recidi-
vanta. Hipertensiune pulmonara severa.

2. Cei mai utilizati biomarkeri ai leziunii mio-
cardice sunt creatinkinaza fractia MB (CK-MB) si tro-
ponineleT si . Cresterile nivelurilor biomarkerilor in




tromboembolia pulmonara sunt reduse si de scurta
duratd, fata de comportamentul acestora in infarctul
miocardic acut; nivelurile crescute ale acestora se
asociaza unui pronostic rezervat in cazul pacientilor
cu aceasta afectiune [1].

3. Marirea cavitatilor partii drepte a cordului
cu hipertensiune pulmonara severa, intr-un context
clinic sugestiv confirmat prin teste de laborator, a
permis stabilirea diagnosticului.

4, Hiperhomocisteinemia are efecte toxice asu-
pra endoteliului, este protrombotica, creste sinteza
colagenului si scade disponibilitatea oxidului nitric.
Riscul de boala tromboembolica la pacientii cu hiper-
homocisteinemie a fost remarcat pentru prima datain
1991. Studiile efectuate au demonstrat cd persoanele
date prezinta un risc de 2-4 ori mai mare de trombo-
za venoasa decat persoanele cu nivele normale ale
homocisteinei [8]. Numeroase studii au elucidat ca
hiperhomocisteinemia se asocieaza cu un risc cres-
cut de afectiuni cardiovasculare atat pentru femei,
cat si pentru barbati, cu un risc crescut de tromboze
venoase si risc de defecte de tub neural [3].

Homocisteina reprezinta un aminoacid care
contine o grupare thiol si se formeaza prin deme-
tilarea intracelulara a metioninei. Nivelul plasmatic
al homocisteinei depinde de cdile de metabolizare
a ei [6]. Prima cale este trans-sulfurarea la cisteina
prin intermediul enzimei cistation-sintetazei (CBS),
drept cofactor serveste vitamina B.. A doua cale
necesita prezenta enzimei metilentetrahidrofolat
reductazei (MTHFR) si metionin-sintetazei, care au
co-substrat acidul folic si co-enzimd vitamina B, [4].
Hiperhomocisteinemia (un nivel plasmatic > 12-15
mmol/l) apare cand este blocata una din cele 2 cai
de metabolizare [3].

Deficitul homozigot al enzimei CBS, incidenta
de 1 la 300 000 nasteri, produce defecte genetice,
pacientii prezentand retard mental, tromboembo-
lism arterial si ateroscleroza timpurie. Principalele
mutatii intalnite in populatie sunt mutatiile genei
MTHFR de tip C677T, respectiv A1298C 5, 7]. Pacientii
heterozigoti pentru aceasta mutatie nu prezinta
hiperhomocisteinemie si nu prezinta un risc crescut
de evenimente trombotice, iar cei homozigoti pot
dezvolta hiperhomociteinemie. La purtatorii alelei
A1298C s-a atestat un risc crescut de boala corona-
riand, alti factori de risc asociati (imobilizare, trauma-
tisme, contraceptive orale, fumatul, obezitatea) pot
declansa tromboze [2].
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Summary

Endoscopy in patients on antithrombotic agents (literature
review)

The antithrombotic treatment is widely used in medicine
— cardiology, internal medicine, gynecology, surgery, trau-
matology, interventional cardiology, etc. It's effectiveness
has been demonstrated by many clinical studies. This article
reveals the problem of the relationship between antithrom-
botic therapy and endoscopic procedures. For patients
taking these medications that had require endoscopy, doctor
should consider the following important factors: (1) the
urgency of the procedure, (2) bleeding risk of the procedure,
(3) the effect of the antithrombotic drugs on the bleeding
risk, and (4) the risk of a thromboembolic events, related
to per procedural interruption of antithrombotic agents.
These issues require close collaboration of cardiologists
and gastroenterologists, and individual approach to the
treatment of such patients.

Keywords: glycoprotein IIb/Illa receptor inhibitors, war-
farin, endoscopy




Pezrome

DHOocKonuyeckue npoyedypsvl U AHMUMPOMOOMUYECKAA
mepanus (0030p 1umepamypot)

Anmumpombomuueckoe ieueHue WUpoKo UCNONb3YeNnICs 8
Meduyune — 6 Kapouono2uu, mepanuu, SUHEKOI02UL, Xupyp-
UL, mpasmamono2uu, UHMepE8eHYUOHHOU KapOUuonocuu u
op. E2o sghpexmusrocms 6vina Ookazana 60 MHOUX KIUHU-
yecKux uccre008anusax. B oannoii cmamve packpwisaromes
npoonemMbl 63aUMOCEA3U AHMUMPOMOOMUYECKO20 IeYeHUS.
€ 9HOOCKONUYeCKUMU npoyedypamu, nepeo npogeodeHuem
KOMOpbIX HE0OX0OUMO UMemb 88UJY: CPOYHOCMb Npoge-
OeHust FHOOCKONUUECKOU npoyedypbl, PUCK KPOBOMEYeHUs.
npu npogedenuy IMoti npoyedypbl, PUCK KPOBOMedeHUs npu
HenocpeocmeeHHOM NPUMEHEHUU AHMUMPOMOOMUYECKO2O0
JleHeHUs, PUCK OCTIONCHEHULl Npu OmmeHe aHmumpomoo-
MU4ecko2o aeyenusl. [{anHvle 60npoCcsbl mpedyom mecHo2o
COmpyOHUYeCmEa KapoOUoi0208 U 2ACHPOIHMEPONO208 U UH-
OUBUAYATLHO2O NOOX0OA K 1E€UEHUI0 MAKUX NAYUEHMOB.

KuioueBble ciioBa: uneudumopwvt P2Y12, sappapun, ou-
dockonuueckue npoyedypbsi

Introducere

Terapia antitrombotica include administrarea
anticoagulantelor si/sau antiagregantelor.

Tratamentul anticoagulant este unul dintre
cele mai comune tratamente din medicina. El este
intrebuintat pe termen scurt sau lung in multiple
specialitati medicale: cardiologie, medicina interna,
chirurgie cardiovasculara, neurologie, ortopedie, ob-
stetricd-ginecologie, chirurgie generala etc. Pentru
cardiologie, tratamentul anticoagulant are o mare
valoare, atat sub aspect profilactic, cat si sub aspect
curativ. Prevenirea si tratamentul tromboembolis-
mului venos, a obstructiei arteriale acute, a infarc-
tului miocardic acut si a sindroamelor coronariene
acute, fibrilatia atriald, valvulopatii reumatismale
si protezele valvulare, cardiomiopatiile dilatative,
insuficienta cardiaca congestivd, cardiologie inter-
ventionald reprezinta principale indicatii ale terapiei
anticoagulante in cardiologie [6].

Eficacitatea tratamentului anticoagulant este
dovedita in practica clinica si a fost demonstrata in
multiple studii clinice controlate multicentrice.

Clasele de anticoagulante utilizate:

1. Anticoagulante directe (heparina si deriva-
tele ei: enoxaparina, nadroparina si altele).

2. Anticoagulante indirecte (antagonistii vita-
minei K: acenocumarol, warfarind).

3. Inhibitorii directi de trombina (dabigatran,
hirudina, bivalirudin, argatrabana).

4. Inhibitorii directi de factor Xa (rivaroxaban,
apixaban, endoxaban) [5].

Preparatele antiagregante sunt deseori utilizate
in patologia cardiovasculara. Tratamentelor clasice
cu aspirina li s-au adaugat in ultimii ani noi produse,
cum sunt:
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inhibitorii receptorilor P2Y12 (clopidogrel, pra-
sugrel sau ticagrelor),

inhibitorii ai receptorilor GP Il b/llla (abciximab,
eptifibatida, tirofiban),

antagonistii receptorilor de trombina (vorapa-
xar, atopaxar) [7].

Pacientii care urmeaza aceste tratamente pot
necesita proceduri endoscopice digestive progra-
mate sau pot fi adresati gastroenterologului pentru
managementul de urgenta.

Diferitele manevre endoscopice sunt asociate
cu un risc de sangerare inalt sau scazut (tabelele 1,
2). Totodata, oprirea tratamentului antitrombotic
poate scadea riscul de sangerare, insa creste cel al
evenimentelor cardiovasculare. Riscul de aparitie a
evenimentelor trombembolice in absenta tratamen-
tului antitrombotic este legat de patologia ce a facut
necesara initierea acestuia.

Asadar, inaintea efectuarii unor proceduri endo-
scopice la pacienti aflati in tratament antitrombotic,
medicul trebuie sd ia in considerare:
caracterul de urgenta sau programat al proce-
durii,
riscul de sangerare asociat tratamentului me-
dicamentos,
riscul de sangerare asociat manevrei endosco-
pice efectuate (tabelul 1),
riscul de aparitie a complicatiilor cardiovas-
culare asociat intreruperii antitromboticelor
(tabelele 2, 3) [7].

Tabelul 1
Riscul de sangerare asociat manevrei endoscopice efec-
tuate [2]

Proceduri endoscopice cu
risc hemoragic scazut

Proceduri endoscopice cu risc
hemoragic ridicat

polipectomia polipilor > 1 cm,
rezectia mucozala sau ablatia
tisulara

endoscopia digestiva superi-
oara si colonoscopia de dia-
gnostic (inclusiv cu prelevare
de biopsii)

coagularea in plasma de argon
sau ablatia termica

stentarea biliard endoscopica
fard sfincterotomie

sfincterotomie endoscopica
oddiana

ecoendoscopia

dilatarea stenozelor digestive

enteroscopia de diagnostic

insertia gastrostomelor

stentarea enterala

punctia ghidata ecoendoscopic

explorarea cu videocapsula
endoscopica

hemostaza endoscopica

enteroscopia terapeutica

chistogastrostoma

terapia varicelor esogastrice

Tabelul 2

Riscul de aparitie a complicatiilor cardiovasculare asociat
intreruperii administrdrii antiagregantelor [1]

Risc inalt

Risc scazut

ultimele 12 luni

Inserarea stentului farmacologic in

Cardiopatia ischemica fara
implantarea stentului




Inserarea stentului metalic in|Boala cerebrovasculara

ultima luna

Boala vasculara periferica

Tabelul 3
Riscul de aparitie a complicatiilor cardiovasculare asociat
intreruperii antagonistelor vit. K (cu conditie de substitutie
temporara cu heparina) [1]

Risc inalt Risc scazut
proteze valvulare mecanice
in pozitie mitrala

FiA asociata cu HTA, DZ
sau varsta > 75 ani

proteze valvulare mecanice in
pozitie aorticd
proteze valvulare biologice

FiA neasociata cu boala
valvulara

FiA asociata cu patologie
valvulara (sau valva
mecanica)

< 3 luni dupa
tromboembolism venos

> 3 luni dupa tromboembolism
venos

Managementul pacientilor aflati in tratament
antiagregant, supusi procedurilor endoscopice

Tratamentul cu aspirina sau inhibitori ai recep-
torilor P2Y12 nu trebuie intrerupt inaintea procedu-
rilor endoscopice cu risc scazut.

in cazul interventiilor cu risc inalt, tratamentul
cu aspirina poate fi continuat in majoritatea cazurilor,
dar managmentul tratamenului cu inhibitori ai recep-
torilor P2Y12 depinde de riscul tromboembolic:

La pacienti cu risc tromboembolic scazut
trebuie oprit :

cu 5 zile inainte pentru clopidogrel,

cu 3-5 zile inainte pentru ticagrelor,

cu 7 zile inainte pentru prasugrel [7]

La pacienti cu risc tromboembolic inalt este
indicata fintreruperea inhibitorilor P2Y12, daca se
considera ca riscul de sangerare este mai mare decat
cel cardiovascular. Administrarea aspirinei periproce-
dural poate scadea riscul tromboembolic in aceste
cazuri [1].

Dupa insertia unui stent coronarian, este indica-
ta amanarea procedurilor endoscopice programate
pe durata minima a tratamentului antitrombotic
recomandat in fiecare situatie in parte (4 sdptamani
pentru stenturi metalice si 6 luni pentru stenturi
farmacologic active).

Ulterior se poate retrage inhibitorul de P2Y12
cu 5-14 zile inainte de interventia digestivd, menti-
nand aspirina.

Dupa interventie, inhibitorul de P2Y12 se
reintroduce cat de curand posibil, in conditii de
siguranta [2].

La bolnavii cu risc gastrointestinal ridicat, tra-
tamentul cu inhibitori de pompa de protoni trebuie
mentinut atata timp cat este administrat tratamentul
antiagregant.
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Managementul pacientilor aflati tratament anti-
coagulant, supusi procedurilor endoscopice

Schema 1[1]
Managmentul in proceduriendocopice cu risc scdzut asociat
cu tratament anticoagulant

Procedurile endoscopice cu risc scazut ‘

‘ Warfarina [ NACO |

- De continuat warfarina.
- De verificat INR timp de o saptaimana
inainte de procedura endoscopica:
e Daca INR este in limitele normei —
de continuat in doze obisnuite
e Daca INR <5, de redus dozele pana
cand INR se va normaliza

De suspendat NACO numai in
ziua procedurii endoscopice.

Schema 2[1]
Managementul in proceduri endocopice cu risc crescut
asociat cu tratament anticoagulant

‘ Procedurile endoscopice cu risc crescut ‘

\ Warfarina | NACO |

| !

Conditiile cu risc scizut: Conditiile cu risc Tnalt:

Ultima doza de
medicament >48
de ore inainte de
procedura.

e proteze valvulare 3
mecanice in pozitie
aortica

e proteze valvulare

biologice

FiA neasociatd cu

boala valvulara

e >3 luni dupa
tromboembolism
venos

proteze valvulare
mecanice in pozitie
mitrala

FiA asociatd cu HTA,
DZ sau varsta > 75
ani

FiA asociata cu
patologie valvulara
(sau valva mecanica)
< 3 luni dupa
tromboembolism

!

- De oprit warfarina cu 5 zile
nainte de procedura.

- De verificat INR (<1,5) inainte
de procedura.

- De reintrodus warfarina seara
dupa procedura.

- De verificat INR peste o
saptamana.

- De oprit warfarina pe 5 zile.

- De inceput HGMM dupa 2 zile
de la intreruperea warfarinei.

- Ultima doza de HGMM >24 ore
nainte de procedura.

- De reintrodus warfarina seara.

- De continuat HGMM péana la
normalizarea INR.

Daca tratamentul anticoagulant a fost indicat
pe o perioada limitata, procedurile endoscopice
programate se amana pana la sfarsitul tratamentului
cu anticoagulante. Tnaintea unei interventii cu risc
scazut, tratamentul anticoagulant nu este necesar
sa fie modificat, atata timp cat INR se mentine in
intervalul terapeutic.

Daca este indicata o procedura cu risc crescut,
AVK trebuie oprite cu 5 zile si dabigatranul cu 1-2
zile Tnaintea acesteia. O valoare INR <1,5 trebuie
confirmata inainte de interventie. Reinceperea AVK
se poate face in noaptea de dupa procedura.

La pacientii cu risc tromboembolic crescut,
dupad intreruperea AVK se initiaza administrarea he-
parinei cu greutate moleculara mica, cand valoarea
la INR scade sub 2, se opresc cu 24 de ore inaintea
procedurii si se reinitiaza la 48 ore dupa aceasta.
Administrarea AVK se reinitiaza in noaptea de dupa
interventie.




NACO se intrerup cu 2 zile inaintea
interventiei la bolnavii cu functie renala
normala. Avand in vedere intrarea rapida
in actiune, timpul de injumatatire scurt,
precum si lipsa unui antagonist eficient,
reinitierea acestora se va face la cel putin
48 de ore postinterventional. Dupa opri-
rea NACO, nu este necesar tratament cu
heparina [1].

Concluzii

Asadar, managementul corect al
pacientului cu tratament antitrombotic
si risc de sangerare digestiva este dese-
ori o provocare ce impune o colaborare
stransa intre cardiolog si gastroenterolog.
Majoritatea explorarilor endoscopice pot
fi efectuate in siguranta la pacientii cu
tratament antitrombotic.
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Summary
Cardiac syncope in elderly patients

Cardiovascular pathology at the elderly represents a theme of par-
ticular interest, this is the main cause of morbidity and mortality in
this segment of population, but also the fact that in the last century
the population over 60 years (this be ingarbitrary limit laid down by
the OMS from which a person is considered older) has double dandis
expected to increase over the years. To tackele syncopes of origin car-
diac which are based on aortic stenosis, mitral stenosis and insufficient
combined valvular . It hasbeen a clinical study retrospectively in the
premises of the Clinic Municipal Hospital no. 3 “Sfanta Treime”, on a
lot of 50 patients (selection based on the criteria defined — primordial
tothe status of syncope). Prognosis variants of the patients with syncope
cardiac remain reserved, being influenced by the etiology syncopes,
the evolution of the disease, treatment continuously, surgical treatment
and at the post-surgery treatment.

Keywords: syncope, valvulopathy, aortic stenosis, mitral stenosis,
cardiac doppler ultrasound

Pe3zrome
Cunkona cepoe4Hoz0 nPOUCXOHCOCHU Y NONHCUNBIX NAYUEHINO0E

Cepoeurno-cocyoucmas namono2ust y HOHCULLIX H00ell npedcmasisem
ocobwiti unmepec. Ona npedcmasiusiem co60tl OCHOBHYIO NPUUUHY
3abonesaeMocmu U CMEPMHOCU 8 IMOU KaAme20puu HaceleHusl.
3a nocrednee cmonemue nacenenue cmapuie 60 nem (amo
npouseonvHas epanuya, ycmanosiennas BO3 ¢ docmuowcenus
KOMOPOU Yel08eK CUUMAEMCs HOHCUTLIM) YOBOULOCH U OHCUOAEMCA,
umo yeenuyumcsa gnociedcmeuu ¢ 2ooamu. Hccinedysa cunkonvl
CEpOetHO20 NPOUCXONCOEHUS], 8 OCHOBE KOMOPLIX 1ENHCAM AOPMALbHbII
CMeH03, MUMPANbHLIN CMEHO03 U KOMOUHUPOBAHHASA KIANAHHAA
He00CmamoyHocmy, ObLIO0 NPOU3BEOEHO pempOCneKmusHoe
KAUHUYyeckoe ucciedoganue na 6aze 1opoockoi KiuHUYeCcKoul
oonvuuysl Ne 3 «Sfanta Treime» na epynne, cocmoawei us 50
nayuenmos (N0OOOPAHHBIX NO YemKO ONpeOdesieHHbIM KpUmepusm,
OCHOBHBIM UX KOMOPBIX AGNAEMCA CUHKONAIbHOE COCMOSAHUE).
YV nootcunvix nayuenmog ¢ KapOuoceHHbIMU CUHKONAMU NPOSHO3
ocmaemcs COMHUMENbHBIM, 00YCI06NIEHHbIN SMUOT02UEl CUHKONOS,
agomoyueli 3a601e8aHUs, NOCMOAHHBIM JeYeHUeM, XUPYPSULECKUM U
NOCIeONEPaAYUOHHBIM TIeUEHUEM.

Knrwoueguie cnosa: cunkona, 6angynonamus, aopmansHulii CMeHo3,
MUMPATLHBIN CMEH03, 9XoKapouozpadus Jonnep
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Introducere

Patologia cardiovasculara la varstnici este o
tema de interes deosebit, deoarece aceasta reprezin-
ta principala cauza de morbiditate si mortalitate in
acest segment de populatie, dar si datorita faptului
ca, in ultimul secol, populatia peste 60 de ani (aceasta
fiind limita arbitrara stabilita de OMS de la care o
persoana este considerata varstnicd) s-a dublat si se
estimeaza cd va creste pe parcursul anilor.

Studiile de cohorta si cele populationale su-
gereaza cd aproximativ 40% din populatia adultd a
avut candva o sincopa (descris, de obicei, ca,lesin”
sau,colaps”), iar probabilitatea semnalarii unui astfel
de episod este mai mare la femei. Odata cu inain-
tarea in varsta, creste si incidenta unor asemenea
evenimente, precum si cea a aritmiilor. La ora actuala,
medicii-specialisti se ocupa de ingrijirea pacientilor
dirijati catre ei pe baza diagnosticului de sincopa,
insa sincopa nu este o afectiune exclusiva a persoa-
nelor varstnice, ea putand apdrea la orice varsta.

Sincopa este definitd ca o pierdere de constient3,
cu imposibilitatea de a mentine tonusul postural,
urmata de recuperarea spontana. Sincopa este o
tulburare intalnitd cu o frecventa de 1-3%in serviciile
de urgenta. Aproximativ 50% din populatie a trecut
printr-un episod sincopal de-a lungul vietii. Sunt
luate in considerare o multitudine de etiologii ale
sincopei. in prezent, in functie de studii si prognostic,
sincopa poate fi: cardiaca, noncardiaca, idiopatica.
Studiile arata ca sincopele de cauza cardiaca sunt
asociate cu o morbiditate si o mortalitate mai cres-
cute si sunt mai frecvent la varste inaintate, spre
deosebire de sincopele noncardiace, care sunt mai
frecvente la populatia tanara.

Cauzele cardiace ale sincopelor pot fi afectiuni
care nu ofera un flux sangvin adecvat cerintelor orga-
nismului, facand o perfuzie slabd a tesutului cerebral:
stenoza aorticd, stenoza mitrald, insuficienta mitrald,
insuficienta combinatd, blocurile atrioventriculare,
cardiomiopatia obstructiva, infarctul miocardic,
cardiopatiile congenitale cianogene, tulburarile de
ritm cardiac, hipotensiunea.

Sincopa este cauzata de hipoperfuzia cerebralg,
mai exact de scaderea perfuziei cerebrale in terito-
riille responsabile de constienta, care includ SRAA,
trunchiul cerebral si cortexul cerebral, de aceea o
scadere a perfuziei cerebrale de doar 3-5 secunde
poate cauza sincopa. Perfuzia cerebrala este menti-
nuta relativ constanta de un complex de feed-back-
uri (cardiac, rezistenta vasculara, presiune arterialg,
volum intravascular). O alterare a acestor sisteme
poate cauza sincopa.

Materiale si metode

Abordand sincopele de origine cardiaca care au
la baza stenoza aortald, stenoza mitrala si insuficienta
valvulara combinata, s-a efectuat un studiu clinic
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retrospectiv in incinta Spitalului Clinic Municipal nr.
3 Sfanta Treime, pe un lot de 50 de pacienti (selectia
avand la baza criterii bine definite, primordial fiind
starea de sincopa). Pentru acest studiu au fost uti-
lizate metode clinice si instrumentale (ecocardio-
grama, ecografia cardiaca Doppler) in diagnosticul
sincopei.

Rezultate obtinute

Lotul de 50 de pacienti, in urma investigatiilor,
a fost divizat in 2 grupuri: 1 - insuficienta valvulara
combinatd, 45 pacienti (64%); 2 — stenoza aortala si
stenoza mitrala, 25 pacienti (36%).1n ambele grupuri
predomina sexul feminin fatd de cel masculin. in
insuficienta valvulara combinata, 62% erau femei,
38% — barbati; in stenoza aortala si stenoza mitrala-
raportul: 60% - femei, 40% — bdrbati.

in functie de varst3, am obtinut urmatoarele
rezultate: stenoza aortala si stenoza mitrala sunt
prezente la pacientii > 50 de ani (67% din lotul to-
tal), iar insuficienta valvulara combinata la cei < 50
de ani (54% din lotul de pacienti). Grupele de varsta
a pacientilor cu stenoza aortala si stenoza mitrala:
<20 ani - 0; 21-65 ani - 16 (64%); >65 ani - 9 (36%).
Grupele de varsta a pacientilor cu insuficienta val-
vulara combinata: <20 ani - 0; 21-65 ani — 32 (71%),
>60 ani - 13 (29%). in grupul de pacienti cu stenoze
valvulare: 8 persoane (32%) — stenoza aortala; 8
(32%) - stenoza mitrala; 9 pacienti (36%) — stenoza
aortala si mitrala.

in grupul de bolnavi cu insuficienta valvulara:
44 pacienti (98%) — insuficienta mitrald; 13 (30%)
- insuficientd aortald, 44 (98%) - insuficienta tricus-
pidiana si 30 pacienti (66%) — insuficienta valvulara
pulmonara.

Discutii

Pacientii cu sincope de origine cardiaca clinic
sugerate sunt supusi unor investigatii paraclinice,
care transeaza si nuanteaza diagnosticul: ECG, ra-
diografie cardiotoracica si ecocardiografie cardiaca.
Dintre acestea, studiul ecocardiografic, M-mode,
bidimensional, Doppler confirma, stadializeaza si
urmareste leziunea in evolutie.

Pentru a putea preciza cauzele si a diferentia
sincopele cardiace, noncardiace si idiopatice, sunt
necesare si alte investigatii, precum electroence-
falograma, dozarea glucozei in sange, ionograma,
electrocardiograma pe 24 sau 48 de ore (Holter),
examenul Doppler al arterelor carotide, tomografia
computerizata.

Concluzii

Studiul a constatat incidenta diferitelor tipuri
de boli cardiace valvulare: cu insuficienta valvulara
combinata — 45 pacienti (64%); stenoza aortala si




stenoza mitrald — 25 pacienti (36%). Majoritatea
defectelor au fost detectate la sexul feminin.
Prognosticul pacientilor varstnici cu sincope
cardiogene rdmane rezervat, fiind influentat de etio-
logia sincopelor, evolutia bolii, tratamentul continuu,
tratamentul chirurgical si cel postoperatoriu.
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ROLUL BIOMARKERILOR IN DIAGNOSTICUL
SINDROMULUI CARDIORENAL TIP 2

Elena BIVOL,
IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu

Summary

The role of biomarkers in the type 2 cardiorenal syndrome’

diagnosis

Heart failure is a serious and expanding public health
problem and it is one of the leading causes of mortality
worldwide. Heart failure management is a challenging task
within itself, but the presence of associated renal disorders
can considerably increase mortality and morbidity. Early
diagnosis and treatment may prevent re-hospitalizations and
reduce healthcare costs. In the clinical setting of chronic
heart failure the evaluation of renal dysfunction is essential.
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Heart failure patients often develop renal function worsen-
ing, termed as cardiorenal syndrome. Biomarkers have been
proven superior to conventional laboratory tests in heart
failure and chronic kidney disease patients’diagnostic and
prognostic.

Keywords: heart failure, renal function worsening, bio-
markers

Pezrome

Ponv 6uomapxepos 6 ouaznocmuxe KapouopenaibHo20
cunopoma 2 muna

Cepoeunas nedocmamouHoCmb AGNAEMCS 8AACHOU
U pacnpocmpaHeHHou npobremoll 0oujecmeeHno2o
30pagooxpamnenus, 00HOU U3 OCHOBHLIX NPUYUH
cmepmuocmu 68 mupe. Bedenue 6onvnuix ¢ cepdeunoi
He0OCmamouHOCMbIO AGIAEMC CLONCHOU 3adayell, d
CONYmMcmeyIoujue NOUeUHble USMEHEHUS MOZYI SHAUUMETbHO
nOGbICUMb PUCK 3a601e6aemocmu u cMmepmuocmu. Pannsis
ouazHoOCmMuUKa U 1eyeHue Mocym npedomepamums
HOBMOpHbIe 20CHUMANUZAYUY U CHUZUMb CHOUMOCHIb
MEOUYUHCKO20 0OCIYIICUSAHUsL. B KIunuueckom Konmexcme
cepoeunoll HedOCMAamoyHOCmu, onpeodesieHue PeHaIbHOU
QuCyHKYuU ABIAEMCS KIIOYEGLIM MOMEHIMOM, MAK KAK
V NAYUEHMO8 ¢ CepOeyHOl HedOCMAmMOYHOCbIO 4ACMO
603HUKAem Hapyuehue QYHKYUU NoueK, onpeoesis
nosigienue KapoOUuoperaibHo2o cunopoma. buino evisieneno,
umo buomapxepwvl AeiaOMcs boiee UHGOpMAMuUSHbLIMU
nokasamensmMu yem 1abopamopHvle UCCiLe008anUs 8
ouaznocmuxe u nPocHo3e cepoeytol HedOCMAamo4HOCmu
U XPOHUYECKUX 3a001€6aNULl NOYEK.

Knwuesvie cnosa: cepoeunas HedocmamouHoCmby,
noyeyHas Ouc@yHKyus, buomaprepvl

Introducere

Insuficienta cardiaca este o problema impor-
tanta si raspandita a sanatatii publice, una dintre
principalele cauze ale mortalitatii pe globul paman-
tesc. Managementul insuficientei cardiace este o
adevaratd provocare, iar patologiile concomitente
asociate (diabetul zaharat, obezitatea, dislipide-
mia, patologia hepatica, afectiunile renale) duc la
cresterea considerabila a morbiditatii, a mortalitatii
si a incapacitatii de munca.

In norma, intre sistemele de organe exista o
conexiune de tip feedback informational biologic,
ce sustine buna functionare a intregului organism.
in patologie ins3, afectarea importanta a unui organ
induce afectarea sau disfunctia unuialt organ, aflat in
conexiune; un exemplu poate fi relatia cord-rinichi.
Disfunctia concomitenta cord-rinichi poate fi obser-
vata la multi dintre pacientii spitalizati, mai ales la cei
aflatiin stare grava. Aceasta interactiune patologica a
fost descrisa si denumita sindrom cardiorenal inca din
1950-1951 de Ledoux, Rakhlin si altii [1], insa pe par-
cursul a 50 de ani, notiunea a fost ignorata. in ultimii
10 ani, noi studii si-au concentrat atentia asupra aces-
tui sindrom. Desi este intens studiata, interactiunea




cardiorenala ramane insuficient inteleasa, cert este
ca atat boala cronica renald, cat si modificarile renale
asociate agraveaza semnificativ prognosticul acestor
pacienti. Diagnosticul si tratamentul timpuriu ar
putea preveni spitalizarile repetate, mortalitatea si
ar reduce costurile de ingrijire medicala.

O atentie sporita in cercetare se acorda iden-
tificarii noilor tehnologii de diagnostic timpuriu.
Biomarkerii s-au dovedit a fi superiori testelor de la-
borator conventionale in diagnosticul si prognosticul
insuficientei cardiace si al bolii cronice renale.

Biomarkerii sunt secretati ca raspuns la stres
si sunt utilizati pe scara larga pentru a monitoriza
evolutia si severitatea bolii. Capacitatea lor de a
reflecta modificarile fiziopatologice distincte din
insuficienta cardiaca si cea renala fi face superiori
markerilor conventionali [2].

Conditia ca un biomarker cardiorenal sa fie
considerat ideal este:
sd apara in fazele incipiente ale bolii;
sa poata preciza timpul dezvoltarii afectiunii;
sa fie cuantificabil si sa poata preciza severitatea
bolii;
sa poata fi utilizat in stratificarea riscului;
sa fie bun predictor al prognosticului;
sa fie sensibil si specific;
sa fie util in clasificarea sindromului cardiore-
nal;
sa fie util in monitorizarea tratamentului;
sa nu fie costisitor.

Biomarkeri cardiaci

Peptidul natriuretic de tip B (BNP) si N-termi-
nal proBNP (NT-proBNP) sunt secretati de miocard
ca raspuns la stresul parietal si au un rol important
in homeostaza volemica si a sodiului. incarcarea vo-
lemica este cel mai puternic stimul al secretiei BNP
si proBNP [3, 4]. Studiul REDHOT (Rapid Emergency
Department Heart Failure Outpatient Trial) din 2004
a demonstrat ca peptidele natriuretice sunt predic-
tori independenti ai accidentelor cardiovasculare si
ai mortalitatii la pacientii cu IC [2]. Mai mult, a fost
relatat rolul lor prognostic la pacienti cu diferite
stadii de insuficienta renala, ceea ce demonstreaza
aplicarea potentiala a acestor markeri in sindromul
cardiorenal tip 2 si tip 4 [3, 4].

In unele stari patologice, concentratia plas-
maticd a BNP creste, in special atunci cand are loc
dilatarea peretelui cardiac, cresterea volumului
circulant (insuficienta cardiaca, insuficienta renalg,
hiperaldosteronism primar) sau reducerea clearance-
ului peptidelor (insuficienta renald) [4].

Nivelul BNP initial, la spitalizarea urgentad, poa-
te identifica riscul de deces sau de respitalizare in
termen de 30 de zile [2]. In studiul ADHERE s-a de-
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monstrat ca BNP este un bun predictor al mortalitatii
intraspitalicesti. Valoarea NT-proBNP s-a dovedit a fi
superioara omologului sau in diagnosticul si strati-
ficarea riscului pacientilor cu insuficienta cardiaca
[2, 5.
Perioada de injumatatire este de 20 minute
pentru BNP si 120 minute pentru NTproBNP.
Excretia este de 5% pe cale renala pentru BNP
si exclusiv pe cale renald pentru NTproBNP.
Deoarece disfunctia renald influenteaza nivelul
NT, la pacientii cu agravare a functiei renale nivelul
crescut al peptidelor natriuretice reflectd severitatea
afectiunii, si nu simpla acumulare [2, 5
BNP si NT-proBNP sunt investigate prin
imunofluoriscenta [5].
BNP mai mic de 100 pg /ml are sensibilitatea
90% si specificitatea 76%.
BNP mai mic de 50 pg /ml are sensibilitatea
97%% si specificitatea 62%.

Nivelul NT-proBNP (in pg/ml) dupa clasa functionald NYHA [6]

NYHAI | NYHAII | NYHAIII | NYHAIV
5 percentile 33 103 126 148
Mediana 1015 1666 3029 3465
95 percentile| 3410 6567 10449 12188

Troponinele cardiace: in IC exista o pierdere
progresiva a miocitelor din cauza necrozei sau
apoptozei celulare. Dovada mortii miocitelor a fost
obtinutd prin studii histologice si, mai nou, prin
testarea troponinelor (Tn) T si | [3, 4]. Acesti markeri
pot identifica leziunea miocardica subclinica. De
Vecchis et al. au demonstrat majorarea Tnl la un
grup de pacienti cu IC severa nonischemicd, in plus,
a observat ca la ameliorarea IC nivelul troponinelor
scade [2, 3, 4].

Studiile existente au cuprins loturi relativ mici
de pacienti si au exclus pacientii cu insuficienta cro-
nicd renald (ICR) severa, de aceea semnificatia clinica
a troponinelor la bolnavii cu IC si ICR severa nu este
pe deplin clard. Tsutamoto et al., dupa masurarea
diferentei troponinelor intre sinusul carotid si aorta
bazala, presupun ca cresterea troponinelor s-ar da-
tora scdderii filtratiei glomerulare [7].

Troponinele inalt sensibile permit statificarea
riscului pacientilor cu IC. Intr-o cohorta de 4053
pacienti cu IC TnT s-a depistat la 10,4% pacienti, pe
cand TnT inalt sensibila - 1a 92% [2, 7].

Corelarea cu prognosticul bolii cronice renale
a fost stabilita si in cazul homocisteinei si proteinei
Creactive.

Biomarkeri renali

Majoritatea trialurilor clinice randomizate exis-
tente (Heywood, 2007 — ADHERE; Cruz, 2010) s-au




axat pe mortalitatea si evenimentele cardiovasculare
(CV) si foarte putine au examinat si evolutia pe ter-
men lung a modificarilor renale (Capes, 2000; Testani,
2011) prin evaluarea in dinamica a creatininei, RFG
si a unor markeri inflamatori. A fost demonstrat
rolul prognostic al modificarilor renale (cresterea
creatininei si/sau scaderea RFG) in ICC, fiind asoci-
at cu cresterea ratei spitalizarii si a mortalitatii CV
(Jackson, 2009).

Creatinina este un marker accesibil, insa poa-
te varia cu pana la 5% pe parcursul unei zile, are o
latentd de 2-3 zile (se modifica cu o intarziere de 2-3
zile), este influentata de infectii, procese inflamatorii,
consum de carne, greutate. Rata filtratiei glomerulare
(RFG) masurata poate scadea pana la 50% pana cre-
atinina ajunge la limita de sus a normei (adica RFG
estimata va fi in norma).

Pe parcursul ultimelor decenii a fost inregistrat
un progres important in depistarea si prognosticul
patologiei cardiace, prin utilizarea diferitor markeri.
in patologia renala insa, in ultimii 50 de ani, s-a uti-
lizat doar nivelul seric al creatininei si doar in ultimii
5-8 ani au aparut noi biomarkeri mai specifici si mai
sensibili, ce permitidentificarea timpurie a patologiei
renale [3, 4] (figura 1).

BNP
Trop-l
CK-MB
CPK
LDH
Creadtinita serica
1940 1970 1980 1990 2000 2010

Figura 1. Evolutia biomarkerilor cardiorenali

Cistatina C este un marker de leziune tubulara
proximala, utilizat mai frecvent pentru depistarea
timpurie a BCR [3, 8]. Este liber filtrata in glomeruli,
se reabsoarbe complet si este degradata in tubuli,
de aceea nivelul sau in sdnge este considerat marker
ideal pentru aprecierea ratei filtrarii glomerulare [7,
9]. Conform studiilor efectuate, cistatina C consti-
tuie un indicator mai bun al functiei renale decat
creatinina. Cistatina C are specificitate mai mare
decat creatinina in diferentierea pacientilor cu rata
anormala afiltrarii glomerulare (numarul rezultatelor
fals-pozitive este mai mic).

Majoritatea studiilor sugereaza ca nivelul cistati-
neinu este influentat de varsta, sex, masa musculara
sau dieta; este net superior creatininei in depistarea
timpurie a afectarii renale, a afectarii renale preclinice
sau in starile acute (figurile 2, 3).
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Pana acum insa nu se cunoaste rolul comparativ
al cistatinei cu cel al creatininei in luarea deciziilor de
diagnostic/tratament la pacienti cu IC cronica stabila
sau relativ stabila. Nivelurile crescute de cistatina
Cindica o rata scazuta a filtrarii glomerulare. Con-
form studiilor efectuate, valorile cistatinei C serice
cresc semnificativ pe masura ce RFG scade <80 mL/
min/1.73 m2.

Beneficiile testarii cistatinei C sunt mai mari in
urmatoarele situatii:
rata filtrarii glomerulare moderat scazuta (intre
80 si 40 mL/min);
pacienti cu insuficienta renald acutd, care nece-
sita administrarea medicamentelor cu eliminare
glomerulara;
varstnici, copii, gravide cu suspiciune de pree-
clampsie, diabetici, pacienti cu diverse afectiuni
musculare sau cu transplant renal [1, 9].

Exista dovezi ca preparatele cortizonice ar
reduce productia de cistatina si acest fapt ar putea
conduce la o supraestimare a functiei renale [11].

Mutatiile genice ale cistatinei sunt implicate in
angiopatia amiloida cerebrala, astfel, nivelul cistati-
nei este asociat cu aceasta angiopatie, precum si cu
boala Alzheimer.

Rolul cistatinei in patologiile demielizante ra-
mane controversat. Nivelul seric al cistatinei C scade
in ateroscleroza si anevrism de aorta.

Nu exista limite standartizate ale acestui marker,
fnsa un studiu extins National Health and Nutrition
Examination Survey din SUA a determinat intervale
de referinta ale cistatinei (intre 1 si 99 percentile) de
0.55-1.18 mg/L pentru femei si de 0.60-1.11 mg/L
pentru barbati [12].

KIM-1 (Kidney injury molecule 1) este detectat
in leziunea epiteliului tubilor proximali si se modifica
rapid in insuficienta cronica acuta. Are rol predic-
tiv pentru pacientii cu risc de deteriorare rapida a
functiei renale; scade dupa tratament antihiper-
tensiv. Exista dovezi limitate despre valoarea KIM-1
la pacienti cu IC [3, 15]. Poate fi util in aprecierea
severitatii sindromului.

NAG (N-acetyl-beta-D-glucosaminidase) este
o enzima formata in tubul proximal ca raspuns la
leziuni tubulare. Este marker sensibil de afectare
renald acuta sau de agravare a disfunctiei renale.
in IC congestiva creste semnificativ, avand un im-
portant rol prognostic, independent de rata filtrarii
glomerulare [4, 7].

NGAL (Neutrophil Gelatinase-Associated
Lipocalin) este secretat de pulmoni, rinichi, trahee,
stomac si colon, de aceea este mai putin specific;
poate creste in procese inflamatorii, sepsis sau
cancer. Este liber filtrat in glomeruli, se reabsoarbe
completin tubulii proximali. Este marker de afectare




renald acuta sau agravare a disfunctiei renale. in IC
creste, insa fara rol prognostic demonstrat.

NGAL poate fi utilizat ca marker timpuriu si sen-
sibil al insuficientei/leziunii renale, pentru a selecta
strategia adecvata si a reduce riscul in sindromul
cardiorenal (figurile 2, 3).

NGAL actioneaza si ca un factor de protectie
impotriva apoptozei si stresului oxidativ prin in-
termediul activarii neutrofilelor. Au fost depistate
concentratii crescute NGAL in placile aterosclerotice.
In boala coronariana, concentratiile crescute NGAL
coreleaza cu severitatea acesteia [2].

NGAL

Leziuns
renala
acuta

Limita
superioaraf”
2 normei

Figura 2. Modificdrile temporale ale biomarkerilor
renali post-interventie cardiacd [13]
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Figura 3. Asocierea dintre stadiul afectdrii renale si
utilitatea biomarkerilor renali [14]

Alti markeri

Interleukina 18 este o citokina proinflamatorie,
preceda cresterea creatininei, insa este secretata mai
putin decat NGAL. Creste in insuficienta renald acuta.
Nu exista insa studii suficiente ce ar demonstra rolul
sdu predictiv in agravarea afectarii renale in IC.

Procalcitonin — coreleaza strans cu proteina C
reactiva ca marker inflamator. Are valoare prognos-
tica independenta. Apare frecvent la pacienti cu
insuficienta cardiaca ce necesita dializd renala.

CARDIOLOGIE

85

Proteina C-reactivainalt sensibild are o valoa-
re prognostica in afectiunile cardiovasculare.

Copeptinul este portiunea C-terminala a pro-
hormonului vasopresinei — biomarker prognostic
important in IC, dar si in albuminurie si insuficienta
renala.

Insulinorezistenta, leptina, adiponectina,
procalcitonina, adrenomodaulina, interleukina 6,
interleukina 1, factorul de necrozd tumorala a sunt
markeri cu rol discutabil.

Din cauza inaccesibilitatii pe scara larga si a
costuluiridicat al biomarkerilor specifici sindromu-
lui, a daunelor grave ce le provoaca (creste morta-
litatea post-infarct), apare necesitatea evidentierii
factorilor predispozanti (hipertensiunea arterialg,
diabetul zaharat, obezitatea si bolile metabolice,
casexia, afectiunile renale preexistente, proteinu-
ria, uremia, anemia, chimioterapia, deficientele
minerale si osoase, dezechilibrele electrolitice si
acidobazice etc.).

Probleme nesolutionate

Desi s-au facut progrese remarcabile in studiul
sindromului cardiorenal, este necesara implementa-
rea noilor biomarkeri, ce ar da posibilitatea diagnos-
ticarii timpurii, inainte de aparitia modificdrilor renale
ireversibile, care ar contribui mai mult la incetinirea
progresiei complicatiilor cardiorenale la pacientii cu
ICC, cuimpact negativ asupra duratei si calitatii vietii
pacientului. De asemenea, nu exista criterii pentru
aprecierea severitatii si evolutiei sindromului cardi-
orenal. In practica clinicd se apreciaza severitatea
insuficientei renale din cadrul sindromului prin cla-
sificarea insuficientei renale KDOQI si a insuficientei
cardiace prin criteriile NYHA.

Exista multiple studii ce evalueaza coexistenta IC
si disfunctiei renale, insa nu sunt criterii clare, obiecti-
ve (altele decét cel cronologic) ce ar putea contribui la
diferentierea sindromului cardiorenal tip 2 de tip 4. De
obicei, in studiu se inroleaza pacientii internati intr-o
sectie de cardiologie sau pacientul care se prezinta la
medicul-cardiolog si conventional a fost considerat
ca avand patologia cardiaca primara, adica SCR tip 2;
daca acelasi pacient ar fi mers la nefrolog, ar fi putut
fi considerat conventional ca avand patologie renala
primara si, respectiv, SCR tip 4. Din aceasta cauza, are
de suferit acuratetea studiului.

Bibliografie

1. Ronco C., Cruz D. Biomarkers in the cardiorenal syn-
dromes. In: Ligand Assay, nr. 14 (4), 2009.

2. Choudhary R. Cardiorenal biomarkers in acute heart
failure. In: Journal of Geriatric Cardiology, 2012, nr. 9,
p. 292-304. doi:www.jgc301.com




3. Ronco C. et al. Cardio-renal syndromes: report from the
consensus conference of the Acute Dialysis Quality
Initiative. In: European Heart Journal, 2010, nr. 31, p.
703-711.doi:10.1093/eurheartj/ehp507

4. Cruz D. et al. Pathophysiology of Cardiorenal Syndrome
Type 2 in Stable Chronic Heart Failure: Workgroup
Statements from the Eleventh Consensus Confer-
ence of the Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI).
In: Contrib. Nephrol., 2013; nr. 182, p. 117-136. doi:
10.1159/000349968.

5.Clerico A., Zaninotto M., Prontera C., Giovannini S. et al.
State of the art of BNP and NT-proBNP immunoassays:
the CardioOrmoCheck study. In: Clin. Chim. Acta, 2012,
nr.414,p. 112-119.

6. N-terminal-pro-BNP.The University of lowa Department
of Pathology Laboratory Services Handbook, doi:
http://www.healthcare.uiowa.edu/path_handbook/
handbook/test2621.html

7. lwanaga Y., Miyazaki S. Heart Failure, Chronic Kidney
Disease, and Biomarkers An Integrated Viewpoint. In:
Circulation Journal, 2010; nr. 74, p. 1274-1282. doi:
10.1253/circj.CJ-10-0444

8. Bock Gottlieb. Cardiorenal Syndrome: New Per-
spectives. In: Circulation, 2010; doi: 10.1161/
circulationaha.109.886473

9. DeVecchis R. Cardiorenal syndrome type 2: from diagnosis
to optimal management. In: Therapeutics and Clinical
Risk Management, 2014, nr. 10, p. 949-961.

10.Tsigou E. et al. Role of New Biomarkers: Functional and
Structural Damage. In: Critical Care Research and
Practice, Vol. 2013, Article ID 361078, 13 p.

CARDIOLOGIE

86

11. Richard A. et al. Evaluation of Renal Function, Water,
Electrolytes and Acid-Base Balance. In: Henry’s Clinical
Diagnosis and Management by Laboratory Methods-
Sauders Elsevier 21-Ed 2007, p. 153-154.

12.Kottgen A, Selvin E.,, Stevens L.A., Levey A.S.,Van Lente
F., Coresh J. Serum cystatin C in the United States: the
Third National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES Ill). In: Am. J. Kidney Dis., March 2008, nr. 51
(3), p.385-394.d0i:10.1053/j.ajkd.2007.11.019. PMID
18295054

13. Mcllroy D.R., Wagener G., Lee H.T. Biomarkers of acute
kidney injury: an evolving domain. In: Anesthesiology,
2010, nr. 112(4), p. 998-1004.

14. Bellmodo R. et al. Acute kidney injury. In: The Lancet,
2012, vol. 380, nr. 9843, p. 756-766.

15. Han W.K. Kidney Injury Molecule-1 (KIM-1): a novel
biomarker for human renal proximal tubule injury. In:
Kidney Int., 2002, Jul; nr. 62(1), p. 237-244.

Elena Bivol, doctoranda,
Disciplina Cardiologie,
Departamentul Medicind Internd,
IP USMF Nicolae Testemitanu
Tel.: 069152453,

E-mail: bivol.e@gmail.com




ANEMIA FIERODEFICITARA
IN BOLILE INFLAMATORII INTESTINALE

Alina TOMA!, Alexandra GREJDIERU, Livi GRIB,
Elena SAMOHVALOV, Cristina MARTIN', Tatiana
ROZENBLATY, Lilia PURTEANU',

Sergiu SAMOHVALOV?, Nicolae LUTICA’,

"USMF Nicolae Testemitanu,

2IMSP SR ACSR

Summary
Iron deficiency anemia in inflammatory bowel disease

Inflammatory bowel disease (IBD) represents a group of
intestinal disorders that cause prolonged inflammation of
the digestive tract, with genetic determinism, consequence
of an inappropriate immune response to exogenous stimu-
lation. They are characterized by recurrent episodes of
inflammation of the gastrointestinal tract, interspersed
with periods of remission. Inflammatory bowel diseases are
currently treated with predominantly digestive symptoms,
but in medical practice we meet and associated systemic
manifestations of basic pathology. Extraintestinal mani-
festations are generally related to the activity of the bowel
disease and may precede or be simultaneous to the bowel
symptoms, the presence of these symptoms is commonly
associated with a decline in the quality of patients with
IBD life, which requires a quick diagnosis, accurately and
treatment suitable. One of the most common manifestations
of IBD is anemia, in case that is not diagnosed and treated
has a significant impact on quality of life.

Keywords: inflammatory bowel disease, anemia
Pesiome

Kenezooepuyummnasn anemun npu eocnanumenbHwix 3a-
Oonesanuax KumeuHuKka

Bocnanumenvuvie 3abonesanus kuweunuka (B3K) smo
2pYynna NOAUIMUONO2UeCKUX 3a001e6aHUll, 603HUKAIO-
wux ecredcmeue Headek8amno2o UMMYHHO20 omeema
Ha 2K302enHbie pazopadcumeny. OHU Xapakmepusyomcs
NOBMOPAIOWUMUCS INUZ00AMYU BOCNALEHUSL JCENYOOUHO-
KUWEeYH020 mpaKma, 4epeoyiomumucs ¢ nepuooamu
pemuccuu. Bocnarumenvnoie 3a60ne6anus Kuuieunuxka
npeocmaegiensvt NAMoI02UAMU C NPEUMYUeCIMEEHHO CUM-
NIMOMAMU CO CIOPOHBL IHCETYOOUHO-KUUWEUHO20 MPAKMA,
HO 8 MeOUYUHCKOU NPaKmuke 8CMpedaiomcs u cucmem-
Hble NPOAGNEHUS, CEA3AHHbIE C OCHOBHbIM 3A00]1e6aAHUEM.
Buexuweunas cumnmomamuxa, 06ycioeienHas mevenuem
3a001e6aHUsL MOJICEM NPEOUECMBOBAMb UTU ACCOYUUPO-
8aMbCsl € KUMUEUHBIMU CUMPIMOMamu. B cogokynnocmu smo
ompuyamenbHo rusem HA KA4eCmeo JCUHU NAYUeHMO8
¢ B3K u onpedensem nocmaHnogKy npaguibHo20 npeosapu-
MenbHO20 OUAcHO3a U HAZHAYEHUs A0eKBAMHO20 NeYEeHUSI.
OoHoti u3 camvix pacnpocmparentsix nposeienuii BK3 s6-
JISLemCs aHeMusl, Komopasi 6e3 c0espemMeHHOU OUASHOCIUKY
U 1euenUsl OKa3bl8aem 3HAYUMENIbHOe GUAHUE HA NPOSHO3
nayuenmos u Gusem Ha Kauecmeo HCU3Hu.
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KuoueBble cJI0Ba: socnanumenvhble 3a00/1e6anUsl Kuuiey-
HUKa, anemus

Introducere

Anemia este cea mai frecventa manifestare
extraintestinald in boala inflamatorie intestinala
(BIl). Conform criteriilor OMS, anemia este definita
la valori ale hemoglobinei < 12 g/dL la femei si <
13 g/dL la barbati. Prevalenta acestei patologii in
Bll variaza intre 6% si 74%, in functie de populatia
studiata si definitia maladiei. Anemia este frecventd
cu precddere la pacientii cu boala severd, afectand
66% din pacientii spitalizati. Deficitul de fier este
prezent la 45% din bolnavii cu Bl [4].

in ultimele decenii, conform studiilor de
referintd, incidenta anemiei la pacientii cu Bll are
tendinta spre descrestere. Aceasta poate fi [amurita
prin succesele in tratamentul acestei boli si suplimen-
tele de fier. O analizd recentd a rezultatelor relevante,
publicate intre 2007 si 2012, a raportat o prevalenta
a anemiei la pacientii cu boala Crohn de 27% (95%
interval de incredere, 19-35) si de 21% (95% interval
de incredere, 15-27) la pacientii cu colita ulceroasa
nespecifica. Mai mult de 1/2 din pacientii cu anemie
(57%) s-au dovedit a fi cu deficit de fier [3].

Etiologie

Etiologia anemiei la pacientii cu Bll este multi-
factoriala. Cele doua forme etiologice cel mai frec-
vent intalnite sunt anemia ferodeficitara, ce rezulta
din deficitul de fier secundar pierderii de sange prin
ulceratiile mucoasei intestinale, absorbtie redusa
de fier si/sau aport redus, si anemia bolilor cronice
(ACD). Anemia prin deficit de vitamina B, ,, deficit
de acid folic si anemia indusa de medicamente
(sulfasalazina, tiopurine, metotrexat, inhibitori de
calcineurind) sunt mai putin raspandite [8].

Patogenie

Inflamatia afecteaza trei verigi esentiale majore
pentru eritropoieza normala si poate sa conducd la
dezvoltarea anemiei. Aceste efecte sunt:

1) o diversiune driven-imunitate a transportului
de fier, care duce la retinerea acestuia in macrofage
si astfel in eritropoieza apare deficit de fier;

2) alterarea activitatii biologice a eritropoietinei,
principalul hormon de stimulare a eritropoiezei;

3) inhibarea diferentierii si proliferdrii celulelor
progenitoare eritroide.

Perturbarea distributiei fierului in organism
este cauzata de citokine si proteinele de faza acu-
ta, pricipalul reglementor al homeostaziei fierului
hepcidina. Ultimul este o peptida antimicrobiana,
formata din 25 de aminoacizi, care este produsa in
ficat si splind ca raspuns la supraincarcarea cu fier




sau la inducerea enzimelor proinflamatorii, cum ar
fi lipopolizaharidele sau interleukina-6. Hepcidina
isi exercita functia biologica prin legarea la singurul
exportator cunoscut al fierului celular, ferroportina,
transportorul bazolateral prin care fierul paraseste
enterocitul. Hepcidina, interactionand cu ferroportina,
induce degradarea fierului, inhiband eliberarea de fier
din celulele stocate. Interleukina-6 (IL-6), stimuleaza
secretia de hepcidina si, prin urmare, ar putea explica
patogenia anemiei inflamatorii (Al) din BIl. Hipoxia,
precum si cresterea necesarului de fier pentru eritro-
poeza inhiba sinteza hepatica a hepcidinei.

Diagnostic

Atunci cand boala este activa, persoanele cu
Bll suferd o deteriorare importanta a calitatii vietii.
Manifestarile clinice —fatigabilitatea, diareea cronica,
crampele si durerea abdominala - pot afecta activi-
tatea zilnicd, ceea ce creeaza dificultati. Oboseala
este un simptom comun al anemiei. Aceasta este
asociata cu consecinte fizice, emotionale, psihologi-
ce si sociale, care afecteaza practic fiecare aspect al
vietii cotidiene. Printre comorbiditatile asociate cu
Bll, anemia este a patra cauza care provoaca efecte
negative asupra calitatii vietii dupa artrita, boala
cardiaca coronariana si varsta [5].

in cazul unui pacient cu anemie si Bll, medicul
trebuie sa efectueze un diagnostic complex, pentru
identificarea mecanismului anemiei cronice: hemo-
leucogramma desfasurats, fierul seric, feritina, coefi-
cientul de saturatie a transferinei, vitamina B, acidul
folic, proteina globulara C-reactiva si alti markeri ai
inflamatiei, pentru a evalua potentialul componentei
inflamatorii a acestei anemii.

Anemia feripriva in BIl se caracterizeaza prin
prezenta nivelurilor feritinei mai putin de 30 mcg/L
sau un raport al saturatiei transferinei sub 16%, in
absenta semnelor clinice si biologice ale inflamatiei
sau Bll inactive. La pacientii cu anemie pe fond de
patologii inflamatorii, feritina serica are valori mai
mari de 100 g/L si saturatia transferinei < 16%. Daca
nivelul feritinei este cuprins intre 30 si 100 mg/I, este
o asociere intre anemia inflamatorie si cea ferodefi-
citara.

Cu toate acestea, feritina si coeficientul de
saturatie a transferinei in anumite situatii nu sunt
suficiente pentru a efectua diagnosticul diferentiat
intre aceste doud nosologii hematologice. Din aceste
considerente, in aceste cazuri este necesar de iden-
tificat alti markeri, mai sensibili, inclusiv transferina
serica (TF), care este inalta in anemia prin deficit
de fier, receptorul solubil al TF, un bun indicator si
receptor de intensificare a eritropoiezei. Nivelurile
receptorilor de TF cresc in anemia ferodeficitara si
rdman normale in timpul anemiei inflamatorii [6].
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Tratament

Obiectivele tratamentului anemiei feriprive: nor-
malizarea valorilor hemoglobinei, feritinei serice si
saturatiei transferinei; evitarea scaderii suplimentare
a hemoglobinei; evitarea transfuziilor de sange;
ameliorarea simptomelor si imbunatatirea calitatii
vietii. Terapia anemiei feriprive asociate Bll consta
in administrarea de fier.

Terapia orald cu fier. Suplimentarea orald cu fier
afost considerata standard, din cauza unui profil de
siguranta stabilit, administrare eficienta si costuri
relativ mici. Cele mai utilizate suplimente cu fier pe
cale orala sunt: gluconatul feros, fumaratul feros si
sulfatul feros. Acesti agenti difera prin cantitatea de
fier disponibil pentru absorbtie. Fumaratul feros,
sulfatul feros si gluconatul feros contin respectiv
33%, 20% si 12% din fierul elementar. De exemplu,
o tableta de 325 mg de sulfat feros contine 65 mg
de fier elementar.

Preparatele cu fier intravenoase. Tratamentul
obisnuit al anemiei ferodeficitare are limitari rele-
vante la pacientii cu BIl clinic activ, cu intoleranta
anterioara orala la fier, cu hemoglobina sub 10 g/d|,
precum si la pacientii care au nevoie de agenti de
stimulare a eritropoiezei. Fierul administrat intrave-
nos este mai eficient, prezinta un raspuns mai rapid
si este mai bine tolerat decat fierul administrat pe
cale orala. Astfel, preparatele cu fier pe cale intrave-
noasa sunt preferate in corectarea anemiei asociate
cu BII [2].

Medicamentele antiinflamatorii au capacitatea
de a inhiba producerea de citokine, dar de aseme-
nea inhiba eritropoieza (de exemplu, azatioprina).
Astfel, a fost studiat un medicament care ar induce
eritropoieza — Recombinant Human Erythropoietin
(rHUEPO). Utilizandu-se concomitent cu terapia orala
cu fier, potenta terapeutica a rHUEPO in anemia din
BIl este limitata de rata absorbtiei intestinale de
fier (in medie cresterea Hb 1,7 g/dl in termen de 12
saptamani). In cazul utilizarii zaharozei de fier, ca un
supliment de fier, rHUEPO este capabila sa exercite
potenta completa privind stimularea eritropoiezei
(cresterea medie a Hb 4,9 g/dl in decurs de 8 sap-
tamani) [1].

O noua directie pentru tratamentul anemiei
rezistente o reprezinta anticorpii anti-hepcidina
monoclonali. Conform studiilor in domeniu, un an-
ticorp monoclonal anti-hepcidina umanizat (mAb
2.7) poate preveni progresarea anemiei la modelele
animale cu anemie, dar acesti anticorpi pot actiona
numai in combinatie cu eritropoietina [9].

Pentru a evalua raspunsul la tratament,
concentratia hemoglobinei trebuie masurata o data
in 4 saptamani la pacientii asimptomatici si mai
frecvent la cei simptomatici, pentru a ajusta terapia




corespunzator. In cazul terapiei cu fier, rdspunsul
eritropoietic este considerat adecvat daca se obtine
o crestere a concentratiei hemoglobinei de cel putin
2 g/dL sau se normalizeaza valorile acesteiala 4 sap-
tamani de tratament.

Concluzie

Anemia este cea mai frecventa complicatie ex-
traintestinala a Bll si poate afecta in mod substantial
calitatea vietii pacientilor. Cu toate ca prioritatea me-
dicilor-gastroenterologi este de a trata corect boala
inflamatorie intestinala, importanta diagnosticului
si a tratamentului anemiei in Bll trebuie luata in
considerare, fiind necesara o abordare multidiscipli-
nara atat in prevenirea, cat si in tratamentul acesteia
pentru un prognostic favorabil al pacientilor.
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Summary

Renal dysfunction and hepatic impairment — pathophysi-
ological and clinical intercalations

Pathophysiological and clinical intercalations between
renal dysfunction and hepatic impairment that influence
renal complications in patients with liver cirrhosis remain
incompletely understood, causing unfavorable prognosis of
liver disease. Changes of endogenous prostaglandin renal
release, endothelial dysfunction, their significance in modu-
lating renal blood flow in patients with hepatic impairment
continues to be the subject of contradictory discussions. The
determination of these vazoactive agents in 82 patients with
liver cirrhosis and the analizes of obtained results was the
subject of the research.

Keywords: liver cirrhosis, endothelial dysfunction, endog-
enous prostaglandins, vazoactive agents

Pe3zome

Hapywenue gyynkyuu nouex u neyenu — namogusuono-
2uyecKue u KIuHU4YecKue 63aumooeiicmeus

Tlamogusuonocuueckue 1 KIUHUYECKUE 63aUMOOEUCBUS]
Medncdy noueurou oucyHkyuell u HapyuieHuem QyHKyuu
neueHu, KOmopule IUsIOM HA NOYEUHbIe OCILONCHEHUS Y
OOTLHBIX ¢ YUPPO30OM NeYeHU, OCMAIOMCcs He NOTHOCHIBIO
NOHAMBIMU, YMO GbI3bIEAECH HEONALONPUAMHDII NPOSHO3
3aboneeanus nevenu. Mzmenenus cekpeyuu HO02EHHbIX
NPOCMAzIaHOUHO8 NOYEK, IHOOMEeNUANbHAS OUCHYHKYUS,
UX 3HaueHue 8 MOOYIAYUU NOYEUHO20 KPOBOMOKA Y
OOTLHBIX ¢ HApYUIEHUEM QYHYKYUY NeYeHU NPOOOIHCAION
0CmMasamvbcs npeomMemom nPOMuUEOPEUUBLIX OUCKYCCUL.
Onpedenenue 3mux 6a30aKMueHbIx gewyecms y 82 OonbHbIX
C YUppO30M NedeHU U OYeHKA NOTYYEHHbIX Pe3)IbInamos
ObLIU NPEOMEMOM UCCTe008AHUSL.

Knioueewvle cnosa: yuppos neuenu, sH0oOmenuaibHas
ouc@hyHkyust, 3HO02eHHbLE RPOCMALTAHOUNDL, BA30AKMUBHBLE
seujecmaa

Introducere

Sensibilizarea perfuziei renale in rezultatul mo-
dificarilor hemodinamice severe intalnite in ciroza
hepatica se manifesta prin cresterea activitatii agen-
tilor vasoconstrictori si reducerea activitatii factorilor
vasodilatatori la nivelul circulatiei renale. n tesutul
renal s-au identificat receptori pentru o varietate
de hormoni, cu efecte atat vasoconstrictoare, cat si
vasodilatatoare (tabelul 1).




Tabelul 1
Hormoni renali cu efecte vasoconstrictoare si vasodilata-
toare

Hormoni vasodilatatori Hormoni vasoconstrictori

Adenozini kalicreina-kinind | Adrenalina
Noradrenalind

Endotelina 1

Adrenomedulina
Factor atrial natriuretic

Endotelina 3 Sistem renin-angiotenzin-
Histamina aldosteron

Glicagon Norepinefrina

Peptid natriuretic tip C Dopamina

Oxid nitric
PGE-2

Arginine vasopresind
Tromboxan B2

Sinteza prostaglandinelor (PGE) joaca un rol
importantin pastrarea functiei renale in multe situatii
critice ale organismului, cum ar fi: deshidratarea, insu-
ficienta cardiaca, socul, ciroza hepatica decompensa-
ta, indeosebi in prezenta nivelelor crescute de rening,
angiotenzind, noradrenalina sau vasopresina.

Prostaglandina E-2 face parte din grupul eicosa-
noidelor intrarenale (metaboliti ai acidului arachido-
nic), care sunt substante atat paracrine, cat si autocrine
cu efect natriuretic. Alterarea sintezei de prostaglan-
dine vasodilatatoare are initial un rol adaptivin ciroza
hepatica si contribuie la reducerea activitatii sistemu-
lui nervos simpatic, la micsorarea sintezei reninei de
catre aparatul juxtaglomerular, are efect direct asupra
glomerulelor prin raspuns antagonist la hormonii ce
provoaca vasoconstrictia. Tubii colectori sunt sursa
principala de prostanoizi, indeosebi ai PGE-2 (>95%),
in cirozele decompensate inregistrandu-se o crestere
a excretiei urinare de prostaglandin PGE-2 de 3 ori
fata de normal. Aceasta se considera un mecanism
compensator laischemia renala. Inhibarea sintezei de
PGE-2 cu administrare de antiinflamatoare nesteroide-
ne duce la o scadere dramatica a filtratului glomerular
si diminuarea raspunsului natriuretic al administrarii
de furosemid si spironolactona la pacientii cu ciroza
hepatica si ascita.

Astfel, elucidarea modificarilor de eliberare en-
dogena a prostaglandinelor renale poate contribuila
elaborarea unor scheme terapeutice eficiente.

Endotelina-1 este, literalmente, cel mai puternic
vasoconstrictor cunoscut la ora actuala si este com-
pusadin trei peptide (E-1, E-2, E-3), formate din 21 de
aminoacizi. In parenchimul renal endotelinele sunt
sintetizate de celulele glomerulare endoteliale, epi-
teliale, mezangiale si celulele tubulare, interpretand
un rol important in fiziologia renala. Endotelina-1 in
ciroza hepatica este un vasoconstrictor puternic, con-
tribuie la hipersecretia de renind, scade reabsorbtia
apei prin antagonizarea efectelor vasopresinei asupra
tubilor renali, micsoreaza filtratia glomerulara dato-
rita vasoconstrictiei arterelor interlobulare, aferente
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si eferente, renale si reducerea excretiei de sodiu. La
pacientii cu ciroza hepatica si ascita au fost decelate
niveluri mai mari ale ET-1, comparativ cu cele obser-
vate la bolnavii fara ascita sau la subiectii sanatosi.

Un studiu efectuat de S. Pribilov, cu investigarea
a 45 de pacienti cu ciroza hepatica de clasa Child-
Pugh B si C fara hipertensiune arterial, insuficienta
cardiaca si obezitate, a constatat prevalenta dis-
functiilor endoteliale la bolnavii cu ciroza avansata
si ascita, tradusa prin nivelele crescute semnificativ
ale endotelinei-1 plasmatice la pacientii cu ciroza
clasa Child-Pugh C. Contributia vasoactiva a ET-1 la
instalarea tulburdrilor hemodinamicii renale la acesti
pacienti necesita studii suplimentare, iar administra-
rea de antagonisti ai receptorilor de endotelina-1
poate fi 0 optiune terapeutica de succes.

Materiale si metode

Au fost luati in studiu 82 de pacienti — 40 femei si
42 barbati, cu varstaintre 31 si 70 de ani, cu media de
51,5+1,56 ani. Acestia au fost repartizati in trei loturi:
30 de pacienti diagnosticati cu ciroza hepatica clasa
Child-Pugh A, 20 - cu ciroze hepatice clasa Child-Pu-
gh B, 32 - cu ciroze hepatice clasa Child-Pugh C.

Etiologia cirozei hepatice a fost urmatoarea:
etilici la 44 pacienti, virald la 38. In studiu nu au
fost inclusi bolnavi cu maladii asociate: hiperten-
siune arteriald, patologii primare ale miocardului,
pericardului, cardiopatie ischemica, ateroscleroza
generalizata, afectiuni valvulare ale cordului, boli
sistemice, diabet zaharat, neoplasme, insuficienta
renald cronica.

Pacientii examinati respectau un regim hipo-
sodat, restrictie de proteina — 1 g la kg corp pe ziin
caz de encefalopatie hepatica avansata, restrictie de
apa in caz de hiponatremie. Ca lot-martor au servit
20 de persoane practic sdandtoase, varsta carora a fost
cuprinsa intre 25 si 66 de ani, cu media de 48,1 +2,4
ani, dintre care 10 barbati (50%) si 10 femei (50%).
Ponderea comorbiditatilor in lotul de studiu este
reprezentata in figura ce urmeaza.

Ponderea comorbiditatilor in lotul de studiu

80%

60%
40%
20%

0%

Nota: PC - pancreatita cronica, BC — bronsita cronica, CC
— colecistita calculoasa, BU - boala ulceroasa, BPC — bron-
hopneumonie comunitara.
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Au fost efectuate investigatii clinice si biochimice in incinta IMSP SCM Sfanta Treime. Ca mdsura a
ratei filtratului glomerular s-a folosit determinarea clearance-ului creatininei endogene dupa formula lui
Cockroft-Gault. ET-1 in ser a fost determinata prin metoda imunoenzimatica ELISA, cu utilizarea chitului
Endotelin- Assay Kit IBL. Rezultatele reactiei ELISA au fost evaluate spectrofotometric (densitatea optica de
450 nm) prin intermediul analizatorului imunologic.

Valorile PGE-2 in ser sunt greu de determinat, din motiv de metabolizare rapida a PGE-2, care in circu-
latia sangvina se afla aproximativ 30 sec. Din acest motiv de obicei se identifica valorile metabolitilor PGE-2.
in studiu s-a folositd metoda imunoenzimatica cu chitul Prostaglandin E Metabolite Assay Kit, care include
metabolitii majori ai PGE-2 intr-un derivat comun stabil, determinat prin metoda ELSIA (pg/ml).

Rezultate obtinute

Ca motiv de exacerbare a cirozei hepatice si de internare in spital au fost: in 43% de cazuri — incalcarea
regimului igieno-dietetic, in 10,1% cazuri — acutizarea infectiilor respiratorii cronice, in 40,4% - activitatea
crescuta a cirozei hepatice, in 6,5% cazuri — intoxicatia cu alcool.

Repartizarea sindroamelor clinice ale pacientilor luati in studiu conform clasei Child-Pugh a cirozei
hepatice este prezentata in tabelul 2.

Tabelul 2
Prevalenta sindroamelor clinice ale pacientilor conform clasei Child-Pugh a cirozei hepatice
Parametri clinici Clasa Child-Pugh A, 32 p. | Clasa Child-Pugh B, 20 p. | Clasa Child-Pugh C, 32 p.

Sindrom asteno-neurotic 22 16 30

Sindrom hemoragipar 8 16 28

Sindrom hepatomegalie 19 14 32

Sindrom splenomegalie 2 6 19

Sindrom ascitic 0 9 32

1. Ascita sensibila la tratament diuretic 0 19 7

2. Ascita refractara la tratament diuretic 0 1 25

Sindrom ascito-edematos 0 14 30

Tulburari de diureza:

1. Oligurie 0 ? 18

2. Anurie 0 0 2

Astfel, s-a constatat prevalenta sindromului ascitic cu ascita refractara la tratament diuretic in stadiul
Child-Pugh C, asociat cu tulburari severe de diureza. Sindromul hemoragipar are tendinta de crestere odata
Cu progresarea cirozei, la fel si sindromul asteno-neurotic.

Clearance-ul creatininei ca marker al ratei filtratiei glomerulare in ciroza clasa Child-Pugh A a fost la
valori normale; odata cu progresarea cirozei si administrarea mai frecventa a diureticelor a avut tendinta
spre scadere.

Pentru o incadrare de diagnostic reusita a proceselor patofiziologice, care duc la disfunctia renala in
ciroza hepaticd, am analizat activitatea mediatorilor vasoactivi hormonali in ser ET-1 si PGE-2. La evaluarea
acestor agenti vasoactivi, responsabili de scaderea compliantei vasculare renale, s-a constatat ca valorile
ET-1 au fost crescute semnificativ la pacientii cu CH clasa Child-Pugh C, comparativ cu subiectii sanatosi
(p<0,001) si la comparatia loturilor 1 si 3 (p<0,05), 2 si 3 (p<0,01), (tabelul 3).

Tabelul 3
Valorile comparative ale agentilor vasoactivi hormonali la pacientii cu cirozd hepaticd
Indicii examinati Ciroza clasa Child- Ciroza clasa Child- Ciroza clasa Child- Grupul de control,
Pugh A, 32 p. Pugh B, 20 p. Pugh C, 20 p. 20 p.
Filtratia glomerulara, ml/min 128,1£10,5 110,4+8,4 100,5+7,9** 120+10,1
Creatinina sericd, mmol/l 0,07+0,02 0,09+0,01 0,10+0,02** 0,03+0,01
Ureea sericd, mmol/l 7,5+0,2 8,5+0,2 9,6+0,3* 6,4+0,3
PGE-2 serica, pg/ml 16,55°+0,40 12,65+0,46* 10,23+0,53* 17,67+0.50
ET-1 sericd, pg/ml 0,68+0,103 1,54+0,15 * 10,43+£2,22% 0,74+0,111

Notd: * - p<0,05, comparativ cu lotul de control, ** — p<0,001.

Este important de mentionat ca hipersecretia peptidului hormonal ET-1 a fost determinata la bolnavii
cu CH clasa Child-Pugh C. Secretia PGE-2, prostaglandind vasodilatatoare renala fiziologica, era micsorata
considerabil la bolnavii clasele Child-Pugh B si C, comparativ cu lotul de control.
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Discutii

Astfel, in rezultatul determindrii agentilor vaso-
activi s-ademonstrat prezenta unui antagonismintre
activitatea hormonilor vasoconstrictori sistemici
(ET-1) si cei vasodilatatori locali (PGE-2) la pacientii
cu CH decompensata.

S-a constatat ca valorile PGE-2, comparativ cu
grupul de control, scad odata cu avansarea cirozei
hepatice, iar in ciroza hepatica clasa Child-Pugh
C, cand perfuzia renald este compromisa, efectul
vasodilatator al PGE-2 se micsoreaza semnificativ.
Un impact important din punct de vedere patofizi-
ologic, cu consecinte nefavorabile in evolutia cirozei
hepatice clasele Child-Pugh B si C, il are remodela-
rea vasculara negativa la nivelul perfuziei renale,
determinata de antagonismul factorilor vasoactivi
ET-1 si PGE-2.

Scdderea ratei de filtrare glomerulara se asoci-
aza cu cresterea valorii ET-1, hiponatremia, scaderea
raspunsului la diuretice siinstalarea edemelor refrac-
tare la tratament diuretic.

Concluzii

La pacientii cu ciroza hepatica decompensata
clasele Child-Pugh B si C, prezenta ascitei refractare
la tratament diuretic, tulburarilor de diureza martu-
risesc despre o destabilizare importanta a functiei
renale.

Clearance-ul creatininei, ca marker al ratei filtra-
tiei glomerulare in ciroza clasa Child-Pugh A, a fost
la valori normale, iar odata cu progresarea cirozei si
administrarea mai frecventa a diureticelor a scazut
semnificativ.

Determinarea valorilor plasmatice ale ET-1
si PGE-2 contribuie la elucidarea si constatarea
vasoconstrictiei renale la pacientii cu ciroza hepatica,
determinandu-se o crestere semnificativa a activitatii
agentilor vasoconstrictori si reducerea activitatii fac-
torilor vasodilatatori la nivelul circulatiei renale.

Sinteza PGE-2 in rinichi este treptat inhibata
de perturbarile hemodinamice renale odata cu
avansarea cirozei hepatice, ceea ce se traduce prin
micsorarea valorilor PGE-2 in ser la bolnavii cu ciroza
hepatica clasa Child-Pugh C.

Se constata cresterea valorilor endotelunei-1 ca
cel mai puternic vasoconstrictor cunoscut la pacientii
cu ciroza hepatica clasa Child-Pugh C.
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Summary

Pancreatic exocrine insufficiency — a frequent diabetic
complication

Anatomical structure and neighborhood of endocrine and
exocrine pancreas have denoted the importance of theirs
interactions’study. The reduced trophic effects of local ac-
tion of high insulin concentration, decreased endogenous
neurohormonal stimulation, pancreatic diabetic microan-
giopathy and fibrosis are some of the mechanisms that led
to the necessity of these researches. The exocrine pancreatic

function was studded on a group of 48 patients with type

1 diabetes mellitus. Exocrine pancreatic insufficiency was
diagnosticated using the FEC-1 test (immunoenzymatic
assay ELISA). A correlation between EPI and diabetic
complications, diabetes duration and some biochemical
parameters was found.




Keywords: diabetes mellitus, exocrine pancreatic function,
exocrine pancreatic insufficiency, FEC-1

Pezrome

IK30KPUHHAA NAHKPEAMUUecKas HeOOCMAmoYHOCHb —
uacmoe 0C0ICHEHUE CAXAPHOZ0 Ouabema

Anamomuyeckue ocobenHocmu u coceocmao 3HOOKPUHHOU
U 9K30KPUHHOTU Yacmell N00X4CeyOOUHOUL JHcele3bl OOKA3AU
BAJICHOCL UZVHEHUSL UX G3aUMOOelicBull. Ymenvbuienue
mpoghuuecrkoeo spghexma 10KaNbHOU AKMUBHOCHU 8bICOKOTL
KOHYeHmpayu UHCYIUHA, NOHUNCEHUE HEeUPO2YMOPATbHOU
9HOOLEHHOU CIMUMYIAYUU, NAHKPeAMUYECKAs MUKPOAH2UO-
namus u uopo3 OpeaHa MoabKoO HeCKOIbKO MEeXAHUZMOB,
KOMopbie apeymMeHmupyiom GadCHOCMb UCCIe008AHUT 8
omou obracmu. Y 48 nayuenmos ¢ I munom caxapnozo
ouabema OvLIa UCCIEO08AHA IK3OKPUHHAS (PYHKYUA NOO-
JHCENYOOUHOU dicene3bl. DK30KPUHHYIO NAHKPeaAmuyecKyo
HeooCmamo4HOCMb bIAGUIU NYMEM OnpedeneHUst NaHKpea-
muuecko ghexkanvroll onacmaszvl (dnacmasa 1) ummynosn-
sumamuyeckum memooom. bvina evisignena 63aumocesso
MedHcOy IK3OKPUHHOU NAHKPeamuyeckou He0oCmamoy-
HOCMbIO U OCIONCHEHUAMU Ouabema, OAUMerbHOCMbIO
caxapHozo ouabema u HeKOMOPLIMU OUOXUMUYECKUMU
noKazamensamu.

Knrwouesvie cnosa: caxaphviii Ouabem, 3K30KPUHHASL PyHK-
YUsL NOOIACETYOOUHOIL JHceie3bl, IKZOKPUHHASL NAHKDeamuye-
cKas He0OCMAamo4HOCHb, NAHKPeamu4eckas QekaibHasl
anacmasa (anacmasa 1)

Introducere

Insuficienta functiei exocrine a pancreasului
este o conditie patologicd intalnita nu doar in cadrul
pancreatitei, ci si o consecinta a altor maladii, diabe-
tul zaharat (DZ) fiind una dintre acestea [1].

Incidenta insuficientei exocrine pancreatice
(IEP) la pacientii cu DZ este un subiect controversat.
Conform unor date din literatura de specialitate,
prezenta IEP este atestata la 50% din pacientii cu DZ
tip Il sila 30% din pacientii cu DZ tip | [2]. Rezultatele
altor cercetari demonstreaza o frecventa mai mare
a |EP la pacientii cu tipul | de DZ - la 60-80% dintre
acestia [6].

Cercetarea functiei exocrine a pancreasului
prin metode directe era efectuata pe un numar
redus de pacienti, din cauza dificultatilor tehnice
si caracterului sdu invaziv. In ultimii 20 de ani a fost
utilizata metoda neinvaziva de evaluare a functiei
pancreasului exocrin prin aprecierea concentratiei
elastazei pancreatice in materii fecale (FEC-1) [9].
Aceasta metoda a demonstrat specificitate si sen-
sibilitate mare si a devenit un test-standard pentru
diagnosticarea IEP.

Corelatia dinte FEC-1 si functia reziduala a
celulelor-f3 pancreatice (C-peptid) la pacientii cu DZ,
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corelatia dintre FEC-1 si durata diabetului sugereaza
ca IPE este o complicatiea DZ.

Studii recente demonstreaza cresterea riscului
de ateroscleroza si evenimente cardiovasculare fa-
tale la pacientii cu DZ tip | si IEP [8, 12]. Pacientii cu
IEP netratata dezvolta dezechilibru al vitaminelor si
micronutrimentilor, sunt expusi riscului de a dez-
volta osteoporoza [5]. Prezenta IPE si manifestarile
ei afecteaza calitatea vietii pacientilor si agraveaza
prognosticul [14].

DZ tip | care apare la copii si persoane tinere, cu
o sperantd mare de viata, necesitd un management
corect de lunga duratd. De rand cu complicatiile
microvasculare cunoscute, IEP si consecintele sale
necesita o abordare terapeutica corecta [4, 10].
Aceasta ar ameliora prognosticul pacientilor cu tip
| de diabet.

Scopul acestui studiu a fost de a cerceta
corelatia IPE cu durata DZ, parametrii biochimici si
complicatiile diabetului la pacientii cu DZ tip |.

Material si metode

Am realizat un studiu pe un lot de 48 subiecti
cu DZ tip 1 (28 femei si 20 barbati) cu varsta cuprinsa
intre 18 si 52 de ani (confirmat prin Ac anti-GAD). Nu
au fost inclusi in studiu subiectii cu istoric de boli
gastrointestinale, pancreatita cronica, cu istoric de
consum abuziv de alcool. Au fost inregistrate datele
antropometrice si clinice ale pacientilor. A fost cer-
cetata functia pancreasului exocrin, evaluand FEC-1
(elastaza pancreaticd in materii fecale) prin metoda
imunoenzimatica (ELISA).

Au fost apreciate complicatiile diabetului:
retinopatia diabetica (oftalmoscopic), nefropatia
diabetica, neuropatia autonoma cardiovasculara
(testele Ewing), neuropatia diabetica periferica (sco-
rul Toronto). Au fost apreciati o serie de parametri
biochimici: HbA1c, Fe, proteina totala, albumina,
hemoleucograma. Pentru analiza statistica s-a folosit
criteriul Pearson x2, testul Student-t. Valoarea lui p
<0,05 afost considerata statistic semnificativa. Datele
au fost prelucrate statistic cu programul SPSS.

Rezultate obtinute

Subiectii inclusi in cercetare au fost impartiti in
trei loturi, in functie de valoarea FEC-1: lotul 1 - cu
o reducere semnificativa a functiei exocrine pan-
creatice (FEC-1 <100 mkg/g), lotul 2 — cu o scadere
moderata a functiei exocrine (FEC-1 intre 100 si 200
mkg/g); lotul 3 — cu functia exocrind a pancreasului
intacta (FEC-1 >200 mkg/g).

intre loturile 1 si 3 a fost atestatd o corelatie
indirecta semnificativa statistic (p<0,05) intre durata
diabetului si valoarea FEC-1. IMC a corelat direct cu
FEC -1 (p<0,05) intre loturile 1 si 2, 1 si 3. S-a obser-




GASTROENTEROLOGIE SI HEPATOLOGIE

vat o corelatie directa medie intre FEC-1 si valoarea albuminei (p<0,05), precum si valoarea hemoglobinei,
corelatie directa intre valoarea FEC-1 si proteinei (p<0,01). Corelatia dintre valoarea HbA1c si FEC-1 nu a fost
relevantd din punct de vedere statistic. Neuropatia diabetica periferica a fost mai severa in grupul pacientilor
cu valoarea FEC-1 redusa (p<0,001; r — 0,72). Insuficienta pancreatica exocrina a fost mai grava la subiectii

Cu neuropatie autonoma cardiovasculara mai avansata (p<0,05).

Valorile proteinei totale si albuminei serice in functie de severitatea IEP si corelatia duratei diabetului cu IEP

Parametri FEC-1<100 mkg/g FEC-1=100-200 mkg/g FEC-1>200 mkg/g Ds D, D.s
(n=12) (n=18) (n=18)
M+m M+m M+m
Durata (ani) 17,3+3,11 13,7+2,39 8,33+ 2,44 >0,05 >0,05 >0,05
Proteina (g/1) 63,6+3,07 71,88 + 1,68 75,7+ 0,79 >0,05 <0,05 <0,05
Albumina (g/1) 30,83+2,54 36,3 + 1,027 40,4+ 1,29 <0,05 >0,05 <0,05

Nota: p, , - diferenta dintre grupurile 1 si 2 de studiu; p, ,— diferenta dintre grupurile 1 si 3 de studiu; p, , — diferenta

dintre grupurile 2 si 3 de studiu.

B FEC-1 <100 mkg/g

Fec-1 100-200 mkg/g

B FEC-1 >200 mkg/g
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Figura 1. Corelatia dintre IEP si neuropatia autonoma
cardiovasculara
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Figura 2. Corelatia dintre IEP si retinopatia diabeticd

Concluzii

Severitatea IEP este direct proportionala cu
durata DZ. Nu a fost demonstratd o corelatie intre va-
loarea HbA1c silEP (HbATcfiind o valoare variabila,
care reflectd o perioada de scurta durata a compen-
sarii DZ). Severitatea complicatiilor microvasculare
ale diabetului este corelata cu gradul IEP. Aceasta
legatura sugereaza cd IEP poate fi consideratd o
complicatie a DZ.

La pacientii cu IEP severd se observa manifestari
de malabsorbtie — valori reduse ale albuminei serice,
proteinei totale serice, fierului seric.
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IEP este o conditie patologica ce nu ar trebui
neglijata la pacientii cu DZ tip |, fiind necesare de-
pistarea timpurie a acesteia si administrarea trata-
mentului adecvat.
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MUTATIA GENICA R117H (CFTR)
LA PACIENTII CU PANCREATITA CRONICA
DIN REPUBLICA MOLDOVA

Rodica BUGAT', Nicolae BARBACAR?, Ion TIBIRNA',
"USMF Nicolae Testemitanu,

Laboratorul de Geneticd Moleculara al

Institutului de Geneticd al ASM

Summary

RI117H (CFTR) gene mutation in the patients with chronic
pancreatitis from the Republic of Moldova

Genetic studies in recent decades have proven the impor-
tance of CFTR gene mutations in the pathophysiology of
chronic pancreatitis (CP). The aim of the study was to
determine the frequency of R117H (CFTR) mutation in CP
patients in Moldova vs healthy people. The results revealed
a higher, statistically significant, frequency of the mutation
RI117H (CFTR) in CP patients vs healthy people, in ho-
mozygous variant, predominantly in the patients with latent
CP and a frequent combination with the other mutations
(N34S/SPINK 1 and R122H/ PRSS1), which reflects the high
degree of risk posed by these mutations in the heterogeneous
population of Moldova.

Keywords: chronic pancreatitis, R117H /CFTR
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Pe3zrome

Mymauyusn zena R117H (CFTR) y 60onbHbIx ¢ XpoHUUeCKUM
nanxkpeamumom ¢ Pecnyonuxe Monoosa

TI'enemuyeckue ucciedo8anusi NOCLEOHUX OeCAMuULemuil
ookaszaau gadxcnocmv mymayuu cena CFTR g
namo@usuonozuu xpoHuiecxkozo naukpeamuma (XI1).
Lenv uccnedosanusi cocmosina 6 mom, ymoobwvl onpederums
yacmomy mymayuii R117H (CFTR) y 6onvuwix ¢ XII 6
Monoose u y 300posvix niooeii. Pezynomamul viaguiu
bonee blCOKYIO, CMAMUCMUYECKU 3HAYUMYIO, YACMOMY
mymayuu R117H (CFTR) y 6onvnuvix ¢ XI1 no cpasnenuro
€O 300p08bLIMU, NPEUMYUECNBEHHO 8 20MO3USOMHOM
eapuanme y nayuenmog c aamenmuvim XII u uacmole
kombunayuu ¢ opyeumu mymayusmu (N34S/SPINKI u
RI22H/PRSS1), umo ompasicaem 6blCOKYIO Cmenets
DUCKA, C8A3AHHO020 C DMUMU MYMAYUIMU, 8 2eMePOSeHHOU
nonynsyuu Pecnyonuxu Monooebi.

Kniouegwvle cnosa: xponuueckuii nankpeamum, R117H
(CFTR)

Introducere

Progresele inregistrate in domeniul geneticii au
demonstrat ca factorii genetici joaca un rol impor-
tant in susceptibilitatea fata de agresiunile pancre-
atice, in severitatea si evolutia procesului inflamator.
Mutatiile genei, ce codifica regulatorul de conducere
transmembranar al fibrozei chistice (cystic fibrosis
transmembrane conductance regulator - CFTR)
au o prevalenta inalta la pacientii cu pancreatita
cronica (PC) de diferita etiologie. CFTR codifica o
proteina transmembranard de pe suprafata majori-
tatii celulelor epiteliale si functioneaza ca un canal
AMF-ciclic, ce permite trecerea anumitor anioni prin
peretele celular (CI, HCO3-s.a.), datorita gradientului
lor electrochimic [5], fiind in acelasi timp reglator al
altor canale ionice, de ex. canalul epitelial de sodiu
(ENaC - epitelial sodium channel) si a unui grup de
transportori de bicarbonati (SLC26) [3].

Este de mentionat ca CFTR e un canal reglat
anionic, ce se deschide sub influenta hormonilor
secretati in duoden, a polipeptidei intestinale vaso-
active (VIP) prin cresterea AMF ciclic sau a factorilor
ce majoreaza nivelul de calciu [5, 2]. Reglarea se
produce si prin intermediul WNK1, SPAK/OSRT1, care
inhiba antiporterul clorid-bicarbonat (SLC26a6) [Park
HW et al., 2010].

in mod normal, proteina CFTR conduce clorurile
si tiocinanurile, incarcate negativ, in afara celulei
epiteliale. n rezultat se formeaza un gradient electric
siionii de sodiu, incarcati pozitiv, se misca in aceeasi
directie ca si clorura printr-o cale paracelulara, cu
iesirea apei din celula prin osmoza si formarea unui
mucus mai lichid. In cazul mutatiilor la nivelul CFTR
se formeaza secretii vascoase, ce obtureaza bronhiile,
canalele pancreatice, caile biliare, canalele deferente
(structuri prin care circula lichidul spermatic).




Studii mai recente au demonstrat ca canalul
CFTR, modificat genetic, nu transporta nici antioxi-
dantiiin interiorul celulei, pentru a contracara stresul
oxidativ neutrofil-asociat din PC, fiind implicat si in
transportul de glutation [8]. Varietatea de tulburari
pancreatice in mutatiile acestei gene difera mult, de
la pierderea completa a functiei pancreatice pana la
o functie pancreatica normala.

La momentul actual sunt cunoscute mai mult
de 2000 de mutatii ale CFTR [5], dar majoritatea din-
tre ele au o frecventa <0,1% si nu sunt asociate cu
FC [http://www.genet.sickkids.on.ca/StatisticsPage.
html], iar la >85% din ele mecanismul de actiune nu
este cunoscut [1]. Aceste mutatii pot fi divizate in
sase clase, bazate pe consecintele functionale ale
polimorfismului asupra functiei de canal: clasele I-llI
sunt considerate severe, clasa IV - de variabilitate
medie, clasele V-VI — usoare. S-a dovedit ca genoti-
purile asociate cu efecte fenotipice usoare au o sansa
mai mare de a cauza pancreatite decat genotipurile
cu fenotipare moderat-severa [6].

In 2014, LaRush J. si coaut., in asociere cu Gru-
pul Nord-american de Studiu al Pancreasului [4], au
demonstrat ca 9 mutatii CFTR (R74Q, R75Q, R117H,
R170H,L967S,L997F, D1152H, S1235R, D1270N), care
deregleaza mecanismele de activare WNK1-SPAK,
cauzeaza perturbarea selectiva a canalului ce trans-
porta bicarbonatii, astfel afectand selectiv organele ce
utilizeaza CFTR pentru secretia bicarbonatilor (pancre-
asul, sinusurile nazale, vasul deferent), fara a provoca
fibroza chistica (FC) clasica. Mutatia R117H (c.350G>A)
sereferd la clasa IV, afecteaza conductibilitatea si este
prezenta in 0.3% din populatia caucaziana, manifes-
tandu-se printr-o larga varietate de simptome clinice,
in functie de prezenta altor variatii genetice, de ex.
tractul Poly-T, care reprezintd_un sir de baze timinice,
situateinintronul 8 al genei CFTR (3 forme- 5T, 7T, 9T)
sitractul TG (3 forme-TG11,TG12,TG13), combinatiile
acestor gene rezultand intr-o larga varietate de pre-
zentdri clinice ale FC [Moskowitz SM. et al., 2008].

Riscul de dezvoltare a PC printre purtatorii he-
terozigoti de mutatii CFTR, indiferent de severitatea
mutatiei, este de cca 3-4 ori mai mare comparativ cu
populatia normalg, iar pentru heterozigoti cu mutatii
severe este de 100 ori mai mare. Circa 8% din popu-
latia cu mutatii usoare CFTR poarta un risc crescut
pentru PC, in populatia alba purtatorii sanatosi de
mutatii severe CFTR (cca 5%) sunt considerati a fi cu
risc crescut de PC [Weiss F.U. et al., 2005]. Riscul de
a face PCidiopatica creste de 3,7 ori la purtatorii de
mutatii ale FCsi de 37 de oriin prezenta unei mutatii
a FC plus o alela usoara in trans [Cohn J.A., 2005].
Populatia de culoare alba are o frecventa mai mare
(1/30) versus populatia asiatica (1/90) de a fi purtatori
ai mutatiilor CFTR [Bobadilla J.L. et al., 2002].
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S-a demonstrat ca pacientii cu PCidiopatica au
o probabilitate de 4-6 ori mai mare de a fi purtatori
de mutatii CFTR, comparativ cu populatia generala,
iar bolnavii heterozigoti au un risc de 40 de ori mai
mare pentru pancreatita [Audrezet M.P. et al., 2002;
Noone P.G. etal,, 2001]. Prezenta mutatiilor trans-he-
terozigote s-a decelatla 6,5% pacienti cu PCsila 0,2%
din GC, iar 48,2% din pacientii cu PCau prezentat un
substrat genetic [7].

A fost demonstrat un epistasis semnificativ intre
mutatiile CFTR si SPINK1 [Schneider A. et al., 2011],
un studiu a elucidat ca mutatiile SPINK1 creeaza
conditii pentru mutatiile CFTR heterozigote de a
afecta pancreasul [Noone PG et al. 2001]. imbinarea
de doua mutatii CFTR si mutatia N34S a inhibitorului
pancreatic de tripsind (SPINK1) creste de 900 de ori
riscul pentru pancreatite [Grendell J.H., 2003]. Doua
studii efectuate in SUA si Franta au demonstrat ca
riscul de PCl creste de 40 de ori la pacientii care au
2 mutatii ale genei CFTR, de 14 ori in prezenta N34S
PSTI/SPINK1, de 500 de orila asocierea lor [Cohn J.A,,
2005]. Un studiu efectuat de Schneider si coaut., in
2011, a dovedit ca atat variantele severe, cat si cele
usoare , benigne” sau neclasificate ale mutatiilor
CFTR pot fi asociate cu pancreatite, in special la
pacientii cu mutatii SPINK1.

Pana in prezent nu sunt cunoscute toate meca-
nismele care stau la baza dezvoltarii PC in mutatiile
genei CFTR. Studierea patologiilor asociate cu mu-
tatiile CFTR este limitata de imposibilitatea investi-
garii complete a secventei genomice a genei CFTR
pe loturi mari de pacienti, deoarece aceasta gena
codifica 1480 de aminoacizi. Studiile efectuate pana
acum au demonstrat ca mutatiile CFTR singure nu
sunt suficiente pentru dezvoltarea PC la majoritatea
pacientilor si sunt necesare studii suplimentare in
elucidarea rolului CFTR in patogeneza PC.

Meterial si metode

Studiul ainclus 100 de pacienti cu PC, b/f-55/45,
varsta medie - 47.02+0.93 ani, inclusiv cu: PC cu re-
cidive (PCR) - 41, PC pseudotumoroasa (PCPsT) - 21,
PC latenta (PCL) - 38 si grupul de control (GC) - 100
de persoane practic sdanatoase. Diagnosticul de
PC a fost stabilit prin metode clinice si paraclinice,
conform PCN. Mutatile R117 (CFTR), R122C (PRSS1),
N34S (PRSS1) au fost determinate in Laboratorul
de Genetica Moleculara al Institutului de Genetica
al ASM, ca specimen biologic a fost folosit sangele
venos; polimorfismul genetic identificat prin meto-
da de analiza a lungimii fragmentelor amplificate
si a fragmentelor polimorfe de restrictie (restriction
fragment length polymorphism, RFLP), cu utilizarea
primer-ilor respectivi.




Pentru prelucrarea statistica s-au folosit metode
de analiza variationala, descriptiva, prin utilizarea
tabelelor de contingenta si a criteriului x? Pearson,
riscul relativ estimat (OR) in intervalul de confidenta
(Cl) 95% a fost apreciat prin utilizarea sistemului de
modelare parametrica.

Rezultate si discutii

La pacientii cu PC (figura 1) luati in studiu, pre-
zenta mutatei R117H (CFTR) s-a confirmat la 78 (78%)
vs GC-la 53%, cu o diferenta statistic semnificativa
(x>=13.83, p<0,001). Mutatia genei CFTR (R117H) a
fost decelata maifrecvent la bolnavii cu PCL (81,58%)
vs cei cu PCPsT (76,19%) si PCR (75,61%), x2=1.35,
p>0.05. Distributia modificarilor genice studiate in
functie de prezenta lor la heterozigoti si homozigoti
a evocat prezenta intr-un numar mai mare a vari-
antei homozigote a mutatiei R117H la pacientii cu
PC vs GC, cu o diferenta statistic semnificativa: la 51
(519%) bolnavi heterozigoti si 27 (27%) homozigoti vs
GC - 42 (42%) heterozigoti si 11 (11%) homozigoti
(x*=16,67, p<0,001).

60,00%

40,00%
1 heterozigoti
20,00%
B homozigot
0,00% ¥—__

PCPsT

Figura 1. Frecventa mutatiei R117H (CFTR) la homo-
zigoti si heterozigoti in randul pacientilor cu diferite
forme clinice de PC vs GC

Mutatia R117H (CFTR): forma heterozigotd a
fost intalnita mai des la pacientii cu PCPsT, urmata
de PCL si PCR; forma homozigota — mai des la cei cu
PCL, urmata de PCR si PCPsT.

Asocierile de mutatii genice influenteaza frec-
venta dezvoltarii afectiunilor pancreatice, iar studie-
rea lor s-a soldat cu urmatoarele rezultate (figura 2):
asocierea de mutatii R117H (CFTR) + N34S (SPINK1)
a fost depistata preponderent in lotul cu PCL - 8
(21,04%), urmat de PCR - 8 (19,52%) si PCPsT - 2
(9,52%),in GC - 17 (17%); asociere de mutatiiR117H
(CFTR) + R122C (PRSS1) preponderentinlotul cu PCL
-5(13,15%), urmat de PCR-4(9,76%) vs GC -8 (8%);
asociere de mutatii N34S (SPINK1) + R122C(PRSS1) a
fost notata preponderentin lotul cu PCL -8 (21,04%),
urmat de PCR - 8(19,52%) si PCPsT - 2 (9,52%) vs GC
- 17 (17%); R117H (CFTR) + R122C (PRSS1) + N34S
(SPINK1) - 13 (61,88%) cu PCPsT, 16 (42,08%) cu PCL
si 16 (39,04%) cu PCR vs GC - 26 (26%).
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Figura 2. Asocieri de mutatii genice la pacientii cu
diferite forme clinice de PC vs GC

Analiza riscului relativ estimat in intervalul de
confidenta 95% a determinat un risc de 2,02 ori mai
mare de a dezvolta PC la persoanele cu mutatia
R117H (CFTR) in varianta homozigota vs heterozigo-
ta: mutatia R117H (CFTR) in heterozigoti - OR=2.59,
95% ClI (1,30-5.25), x*>=7.53, p<0.01; homozigoti —
OR=5.24, 95% Cl (2.04- 13.73), x*=13.61, p<0.001.

in 2014, LaRush J. si coaut,, in asociere cu Gru-
pul Nord-american de Studiu al Pancreasului [4] au
detectat mutatia R117H in combinatie cu haplotipul
IVS8-T5 in 2.3% cazuri de pacienti cu PCsi 0,7% in GC,
OR=3.49, p=0.0007, iar R117H*T7/T9 —in 9 din cele
80 de cazuri de mutatii severe concurente de FCsila
nici-un pacient purtator de FC din GC. Asocierea de
R117H/CFTR cu N34S/SPINK1 in forma heterozigota
a fost la 5,5% pacienti cu PC, OR=8.74, p=0.0002.
Din cei 984 bolnavi cu PC genotipati, 25 cazuri au
fost confirmate ca purtatori trans-heterozigoti ai
mutatiilor CFTR si SPINK1 (N34S), 5 pacienti avand
3 si mai multe mutatii.

Raportate la datele din literatura, rezultatele
obtinute in studiul nostru releva o frecventa mult
mai inaltd a mutatiei R117H/CFTR in combinare cu
alte mutatii de risc la pacientii cu PC si persoanele
sanatoase in populatia RM, fapt ce necesita atenti-
onarea medicilor in vederea excluderii maximale a
altor factori de risc pentru PC.

Concluzii

1. Studiul genetic a relevat o frecventa statistic
semnificativa mai inalta a mutatei R117H a genei
CFTR la pacientii cu PCvs GC, in varianta homozigota,
preponderent la pacientii cu PCL.

2. Frecventa inalta a mutatiei R117H /CFTR la
pacientii cu PC si asocierea cu alte mutatii (N34S/
SPINK1, R122H/PRSS1) reflecta gradul inalt de risc
pe care il prezinta aceste mutatii la populatia ete-
rogena a RM.
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IMPORTANTA SCREENINGULUI PENTRU CANCERUL COLONIC.
CAZ CLINIC

Viorica NASTASE, Radu NASTASE,
IMSP Spitalul Clinic Municipal Sfdnta Treime

Summary
Importance of colon cancer screening

Applying a screening program and choosing a healthy lifestyle is the best current
preventive methods to reduce the risk of developing RCC.

Keywords: screening program, preventive methods, RCC

Pezrome
3HauumMocms CKpUHUH2A PAKA MOIACHOU KUWKU

Ilpumenenue npoepammvl CKpunuHza U 6b100pa 300P06020 00PA3A HCUSHU
AGIACMCA TYUUUM 8 HACTNOAU|ee 8PeM MEMOOOM NPOPUIAKMUKU O CHUICEHUSL
PUCKa pazeumus paxka moicmoti KUWKU.

Knrwoueevie cnosa: npocpamma ckpunumed, npo@Quiakmuxa, pax moicmou
KUWKU

Introducere

in Republica Moldova, conform datelor statistice pentru anul 2013,
pe primul loc printre tumorile maligne s-a plasat cancerul colorectal
(CCR) cu 12,3%, urmat de cancerul glandei mamare cu 11,8%, apoi
cancerul pulmonar cu 10,5%. 25-31% din bolnavi cu cancer colorectal
sunt depistati in stadiile tardive, din cauza lipsei vigilentei oncologice,
a examinarii siinvestigdrii incomplete si adresarii intarziate a bolnavilor
la medic [7].

Un rol important in diagnosticul, tratamentul, reabiltarea adec-
vata il are depistarea la timp a CCR. In 2013, acest indice a constituit
28,1% cu cancer al colonului si 41,4% cu cancer al rectului. Doar 10%
din populatia tarii se adreseaza la medic in starea incipienta de CCR.
In 60% cazuri se inlatura tumoarea impreuna cu o parte din intestinul
gros, iar in 30% cazuri sunt deja MT. Este important istoricul familial:
rude de gradul I cu CCR, polipi colonici sau rectali [2].

Caz clinic

Bolnava J., in varsta de 74 de ani, a fost trimisa de catre medicul
de familie in sectia terapie a Spitalului Sfdnta Treime cu diagnosticul de
anemie ferodeficitara de etiologie neindentificata. Acuzele bolnavei
la internare: disconfort in regiunea superioara a abdomenului, scaun
instabil, pierdere in greutate in ultimele 6 luni, slabiciune generala.

Istoricul bolii. Starea generala s-a inrdutatit cu 4 luniin urmd, cand
s-a depistat anemia. A folosit preparate cu fier, dar fara efect pozitiv. A
mai fost internata de urgenta cu suspectie de hemoragie gastrointes-
tinala si consultata de catre proctolog, care a exclus hemoragia.

Boli concomitente. Din istoricul vietii: sufera de DZ timp de 5
ani, primeste metfogama 1000 mg de 2 ori/zi. A suportat lobectomia
glandei tiroide in 2007, sufera de hipotiroidie, administreaza L-tiroxin
100 mg/zi; HTA gr. Il

Anamneza eredocolaterala. Tata a decedat de cancer colorectal
la varsta de 67 ani, mama a decedat de cancer colorectal la varsta de
64 de ani.
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Examen obiectiv: tegumentele si mucoase-
le palide, uscate; nodulii limfatici periferici nu se
palpeaza; edeme moderate la gambe; zgomotele
cordului sunt ritmice, accentul zg. Il pe aorta, suflu
sistolic la apex, frecventa batdilor cordului 80/min,
TA 150/80 mmHg.

Abdomenul de forma obisnuitda, moderat
sensibil la palpare in hipocondri si in regiunea epi-
gastrica. La palparea intestinului gros se determina
o formatiune 2,5-3 cm in diametru sub rebordul
costal drept.

S-au efectuat urmatorele investigatii: AGS Hb
71 g/l, Er 3, 7x10'%/I. Ic 0,58. Tr 608x10°g/I, Leuc. 5,
1x10°g/l. Nes 9x10°g/l, Seg. 67x10°g/l, Eoz 1x10°g/I,
Limf 21x10°g/I, Mon 2x10°g/l, VSH 41 mm/ord. Aniz.
++, poikilocitoza++.

Biochimia sangelui: glucoza 6,4 mmol/|, feritina
48 ng/d|, Fe seric 3,4 mkmol/I.

Analiza biochimica - fara devieri de la norma;
analiza generala de urina - in limitele normei.

FEGDS. Concluzie. insuficienta cardiei gr. Il
polip gastric erozat, gastrita hemoragica antrala,
polip fals al bulbului duodenal.

Analiza histologica: 3 fragmente din polip fals
pe curbura mare.

Concluzie patohistologica: polip glandular
gastric cu dilatarea chistica si o hiperplazie vacuolara
a epiteliului unor glande moderat exprimata.

Fibrocolonoscopia. in unghiul hepatic se de-
pisteaza o tumoare circulara cu distructie si stenoza
compensata. S-a preluat biopsia.

Concluzie endoscopica: cancer al colonului in
unghiul hepatic.

Ecografia. In regiunea unghiului hepatic se
depisteaza o cocarda patologica de aproximativ 60
mm.

Concluzie patologo-histologica. Fragmente
din mucoasa colonului cu modificari distrofice de
tip vacuolar, sunt si focare mai mari cu hiperplazie si
displazia epiteliului glandular, printre care se gasesc
celule polimorfe atipice hipercromatice, dupa care
nu se exclude adenocarcinomul.

Pacientei i-a fost efectuata transfuzie de con-
centrat eritrocitar, Hb dupa transfuzie 105 g/I, Er.
3,9x10'%/I.

S-a stabilit diagnosticul clinic de: adenocar-
cinom al intestinului gros (unghiul hepatic), anemie
feripriva, gastrita cronica in acutizare, polip gastric
fals, polip duodenal fals.
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Pacienta a fost trimisa la medicul de familie
pentru a fi supusa unei interventii chirurgicale. S-a
recomandat evidenta la oncoproctolog.

Este important de efectuat screeningul de ru-
tina pentru cancerul colonic la persoanele cu varsta
peste 50 de ani [5]. Testul pentru hemoragie oculta
din scaun in fiecare an, sigmoidoscopia flexibila la
fiecare 5 ani, irigografia cu bariu in dublu contrast
o data la 5-10 ani, colonoscopia la fiecare 10 ani [T,
2,5,6].

Daca exista un risc crescut (istoric familial de
cancer colonic), screeningul se va face de la 40 de ani
sau la o varsta cu 10 ani mai mica decat a membrului
familiei cu CCR. Este important de efctuat testul AND
pentru identificarea anomaliilor genetice celulare din
scaun, markerii tumorali: CEA, CA19-9 [3-6].

Concluzie

Aplicarea unui program de screening si alege-
rea unui stil de viata sanatos constituie cele mai bune
metode curente preventive de reducere a riscului
aparitiei CCR.
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TRATAMENTUL CONTEMPORAN FARA
INTERFERON, CU INHIBITORI DE PROTEAZE
VIEKIRAX $I EXVIERA IN ASOCIERE CU COPEGUS
LA UN PACIENT CU CIROZA HEPATICA DE
ETIOLOGIE VIRALA C, CLASA CHILD-PUGH A

Viorica NASTASE, Sergiu MATCOVSCHT,
'IMSP SCM Sfdnta Treime,
2USMF Nicolae Testemitanu

Summary

Contemporary treatment with interferon free regiment
with protease inhibitors Viekirax in combination with
Exviera and Copegus in cirrhotic patient C viral etiology,
class A Child-Pugh

For 12 weeks it was possible to obtain a 100% sustained
virusological response for the patient with Child-Pugh A
cirrhosis stage 6 points genotype 1b that administrated
protease inhibitors: Exviera and Viekirax in associated
with Ribavirin. From the side effects were fatigue and
insomnia.

Patients with HCV cirrhosis, stage Child-Pugh A and B
have a shorter survival, and therefore should be treated
with protease inhibitors preferentially to hepatitis HVC.
After the disease is eliminated, the evolution speed of the
disease is decreased, because the virus is no longer de-
stroying the liver cells and decreases the risk of HCC, slow
regression of fibrosis takes place, thus cirrhosis therefore
is treated further.

Keywords: protease inhibitors, liver cirrhosis HCV etiology,
sustained virologic response

Pezrome

Cogpemennoe neuenue ¢ NOMOWLIO UHZUOUMOPOE
npomeasuwt Viekirax ¢ couemanuu c Exviera u Copegus oe3
unmepgeponay 601bH020 ¢ YUPPO30M ReYeHU BUPYCHOT
amuonozuu HCV, knacc Child-Pugh A

B meyenue 12 nedenv moocno ovino noayyums 100%
YCMOUYUBLI 8UPYCOIOCUYECKULl 0meem V OONbHBIX C
yupposom neveru gupycroii smuonozuu VHC xknacc Child-
Pugh A, cenomuna 1b, xomopule npurumanu uH2UOUMOpsl
npomeas Exviera u Viekirax 6 couemanuu ¢ pubagupurom.
Tlobounvie a¢hgpexmol OvLIU 3aMeUeHbl. YMOMIAEMOCHb U
becconnuya.

Fonvnvie ¢ yupposom newenu HCV xnacca Child-Pugh A u
B umerom menvute wancos Ha 8biHCUBaHUe, C1e008AMENbHO,
O0NIIHCHBL NONYYUMD JleueHUe C UHSUOUMOpamu npomeasul
NnpeonoYymumenbHoO no CPABHEHUIO € OONIbHbIMIUL C 2eNamumom
HCYV. Ilocne spaduxayuu 8upyca CHUMCAemcsi CKOpoCmb
9gonoyulu 3ab601e8aHus, MakK KaxK eupyc bonbuie He
paspywiaem kiemxu nedenu u cuudxcaem puck I'LIK u
docmueaemcs MedneHnas peepeccus Gubposa, nosmomy
HYHCHO JleYUums Oanbule Yuppos nedeHu.
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Knrouesnvie cnoga: unzubumopsi npomeas, ycmoudugylii
supyconozuveckutl omgeem, yuppos nevenu HCV
amuono2uu

Introducere

Conform statisticilor Organizatiei Mondiale a
Sanatatii (OMS), circa 150-180 de milioane de oameni
la nivel mondial (ce constituie 3% din populatia
globului) sunt infectati cu virusul hepatic C [6]. Din-
tre acestia, intre 350.000 si 500.000 de oameni mor
anual din cauza afectiunilor hepatice provocate de
virusul C. Hepatita C in lume este cauza a 27% de
ciroze hepatice si a 25% de hepatocarcinoame. La
10-30% din pacientii infectati, ciroza hepatica se
dezvolta timp de 30 de ani [9]. Infectarea cu hepatita
B creste riscul de transformare in hepatocarcinom.
Infectia cu virusul hepatitei C reprezinta o problema
majora de sanatate publica la nivel mondial din ca-
uza evolutiei asimptomatice, a numarului mare de
persoane infectate si a evolutiei cdtre ciroza si cancer
hepatic[7, 10, 12].

Exista 6 genotipuri principale ale virusului he-
patic C, dintre care cel mai raspandit este genotipul
1, adicd aproximativ 46,2% din totalul celor infectati.
Genotipul 1 are si el doua subtipuri principale: 1a si
1b. In functie de genotip, tratamentul indicat este
diferit si eficienta acestuia este de asemenea foarte
diferita. In R. Moldova este raspandit genotipul 1b.
Cele mai cunoscute tratamente recomandate de
OMS sunt:

- interferon pegylat si ribavirina (pentru toate
genotipurile);

- telaprevir sau boceprevir, in combinatie cu
interferon pegylat si ribavirina, pentru virusul
cu genotip 1;

- sofosbuvirin combinatie cu ribavirina si cu sau
fara interferon pegylat, pentru genotipurile 1,
2,35i4;

- simeprevirin combinatie cu interferon si ribaviri-
na, pentru genotipul 1b si pentru genotipul 1a.
Scopul tratamentului antiviral este de a obtine

RVS (raspuns virusulogic sustinut) — aviremie. RVS

reprezintd absenta viremiei la 24 saptamani dupa

incetarea tratamentului antiviral.

Tratamentul cu interferon si ribavirind prezinta
multe dezavantaje, eficienta scazuta si reactii adverse
numeroase. Eficienta este de 50%. in cazul tratamen-
tului cu interfecron pegylat asociat cu ribaviring,
60% din pacienti au obtinut RVS. In cazul asocierii
telaprivilului sau boceprivirului cu interferon pegylat
si ribavirind, pacientii au obtinut RVS de 65-86% [3,
8,13, 14].

O generatie noud de preparate in tratamentul
infectiei VHC) au devenit inhibitorii proteazei, care
au actiune directa asupra virusului si blocheaza
etapele principale de replicare intercelulara. Vie-




kieraxul si exviera sunt primele preparate din lume
inhibitoare de proteaze, care au fost confirmate in
calitate de terapie combinata cu ribavirina pentru
tratamentul pacientilor cu VHC genotip 1 si a celor
Cu ciroza hepatica compensata la 16.01.2015 de
catre comisia UE de evaluare. Viekiraxul contine o
forma combinata: 150 mg de paritaprivir (inhibitor
al proteazei NS3/4A) si 100 mg de ritonavir cu 25 mg
ombitasvir (inductor NS5A).

Exviera consta din 250 mg dasabuvir (inhibitor
nonnucleotidic al unei enzime din virusul hepatic
C al polimerazei NS5B), care se administreaza in
combinatie cu ribavirina sau fara. V+E se administrea-
za 12 saptamani cu sau fara ribaviring, cu exceptia
pacientilor cu genotip 1asi ciroza hepatica, care tre-
buie sa utilizeze 24 de saptamani [5]. Componentele
preparatului viekirax impiedica replicarea virusului
si afectarea de noi celule; cu timpul virusul dispare
din sange.

Ombitasvirul si paritaprevirul blocheaza 2 pro-
teine necesare pentru replicarea virusului. Ritonavi-
rul contribuie la prelungirea efectului [4].

Caz clinic

Bolnavul S., 40 de ani, s-a internat in sectia de
gastrologie cu acuze la dureri in hipocondrul drept
sacaitoare, fatigabilitate.

Istoricul bolii: se socoate bolnav de ciroza he-
patica de etiologie virala B+C, clasa Child Pugh Adin
2013.Se trateazad in fiecare an in stationar. Din istori-
cul vietii: a suportat in 2002 VHC si in 2010 VHB.

La palpare abdomenul este moale, sensibil in
hipocondrii, ficatul depaseste rebordul costal cu 3
cm, splina-cu 5 cm.

Bolnavul a fost investigat. USG abdomenului:
schimbari difuze pronuntate in parenchimul fica-
tului, splenomegalie cu semne de hipertensiune
portala si colecestita cronica calculoasa.

Ficatul: lobul drept se vede partial intercostal,
lobul stang — 83 mm; parenchimul neomogen, cu
reflectivitate difuz sporita, micronodular. Lichid liber
in cavitatea abdominala absent. V. porta — 15 mm;
v. splenica - 10,5 mm. Colectistul - peretii ingrosati,
cativa calculi pana la 9 mm. Coledocul nedilatat.
Splina - 165/66 mm.

RMN abdomenului cu contrast. Concluzie.
Date imagistice pentru ciroza hepatica, multipli
noduli de regenerare siderotici in parenchimul fi-
catului. 2 noduli regenerativi displastici, localizati in
segmentul 4 al ficatului (aproximativ 12 si 11 mm).
Splenomegalie. Colecistita cronica litiazica.

Fibroscan. Concluzie: elasticitatea hepatica
20,4 kPa, ce corespunde gradului F4 de fibroza he-
patica dupa scara “Metavir”.

FEGDS. Concluzie: varice esofagiene grad Il
gastropatie eroziva antrala si reflux duadenogastral.
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Fibromax. Concluzie. Fibrotest F4. Actitest A3.
Steatotest S2. Nashtest N2. ASH test HO.

Hormonii tiroidieni:T3 - 2,7 ng/d|l, T4-127ng/
dl, TSH - 1,5 ng/dl, AcTPO - negative.

Markerii autoimuni: AcADN - 15,4 Ui/ml;
AcANA<1/100: antiLKM 1,8; antimitocondriali 1,2.
Genotip 1b.

Markerii hepatitei virale: antiHCV sum - po-
zitiv, antiHBcor sum - pozitiv, HBs Ag — negativ,
antiHBe - pozitiv, HbeAg — negativ.

Metoda REAL TIME:

PCR-ARN HCV cantitativ — pozitiv — 276 199
Ui/ml (N<12)

ADN VHB cantitativ <10 Ul/ml (N<10 Ul/ml)

a-FTP (pana la tratament) - 94,2 ng/ml (N
=1-10)

a-FTP (dupa tratament) — 1,2 ng/ml (N=1-10)

AGS: Hb - 149 g/I, Er - 4,7x10'%/1, Ic 0,96, Tr —
68x10%/1, Leuc — 5x10%/1, Nes — 2x10%/1, Seg — 27x10%/I,
Eoz - 7x10%/1, Limf - 51x10%/1, Mon - 13x10%I1, VSH
-3 mm/h.

Analiza biochimica: proteina totala — 74 g/I,
albumina - 52 g/I, ureea - 3,8 mmol/l, creatinina —
0,05 mmol/I, bilirubina totala — 16,5 mmol/l, biliru-
bina conjugata — 4,8 mmol/l, bilirubina libera - 11,7
mmol/l.

Glucoza: 4,1 mmol/l. Proba cu timol - 5 U.
ALAT - 26 U/I. ASAT - 31 U/I. a-Amilaza - 52 U/I.
Fosfataza alcalina - 220 U/I. GGTP - 53 U/I. Pro-
trombina - 70%. Fibrinogenul - 2,2 g/I. Ac anti-
H.pylori IgG pozitiv - 31,0/5,0.

Pacientul a primit tratament timp de 3 luni cu
preparatele: exviera 1 caps. dimineatasi 1 seara; vie-
kirax 2 caps. dimineata si copegus 400 mg (ribavirind)
1 caps. dimineata si 2 caps. seara.

La o luna si la 3 luni dupa tratament ARN VHC,
testul cantitativ nu a apreciat virusul.

Peste 6 luni dupa tratament, raspunsul viruso-
logic RVS = 100%.

Concluzii

Timp de 12 sdptamani a fost posibil de obtinut
un raspuns virusologic sustinut (100%) la pacientul
cu ciroza hepatica clasa Child Pugh A 6 puncte cu
genotipul 1b, care a primit inhibitori de proteaze:
exviera si viekirax in asociere cu ribavirina. Din
efectele secundare au fost marcate fatigabilitatea
siinsomnia [1].

Bolnavii cu ciroza VHC clasa Child Pugh AsiB au
o durata mai mica de supravietuire, de aceea trebuie
sa fie tratati cu inhibitori de proteaze preferential fata
de cei cu hepatita VHC. Dupa eliminarea virusului
scade viteza de evolutie a bolii, deoarece virusul nu
mai distruge celulele ficatului, si scade riscul de hepa-
tocarcinom, are loc si regresia lentd a fibrozei, de aceea
ciroza hepatica trebuie tratata in continuare [2, 13].
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I9KCIIEPTHAA OLJEHKA OITPENENEHNA
CTEIIEHU OTPAHMYEHNA BO3MOXXHOCTEN 1
TPYIOCIIOCOBHOCTH ITPY BOJIE3HU KPOHA

H. LIBIBBIPHS, B. AHIIPEEB, I. BE3Y,
TocymapcTBeHHbIN YHUBepCUTET MeauHbl 1
®apmanyy um. H. Tecremnniany

Summary

Expert assessment of determining the degree of limited
potentialities and working capacities in Crohn’s disease

This is a survey of literature treating, on a contemporary
scientific level, the problems of incidence, causes, patho-
genesis, classification, clinical picture depending on the
pathological process localization, diagnosis including the
differential one.

This work treats the problems of rehabilitation measures de-

pending on the activity degree of the inflammatory process,
on an active system of prevention and treatment of the pos-
sible exacertations and complications and of determining
the limited potentialities and working capacities for short
or long periods before establishing the degree and indica-
tions for employment with changed working conditions for
the patients with Crohn's disease.
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Rezumat

Evaluare expertd a determindrii gradului de limitare a

Articolul trateazd, la un nivel stiintific contemporan,
problemele privind incidenta, cauzele, patogeneza, clasi-
ficarea, tabloul clinic in functie de localizarea procesului
patologic, diagnosticul, inclusiv diagnosticul diferentiat
al bolii Crohn.

Autorii abordeaza problemele privind masurile de rea-
bilitare in functie de gradul de intensitate a procesului in-
flamator; de dispensarizare activa, cu profilaxia posibilelor

capacitatii de munca limitate pe perioade scurte sau inde-
lungate de timp pand la determinarea gradului de limitare si
a indicatiilor pentru angajare in campul muncii cu conditii
modificate pentru persoanele cu boala Crohn.
Cuvinte-cheie: boala Crohn, etiologie, patogeneza, tablou
clinic, diagnostic, reabilitare, profilaxie, angajare

BBepgeHme

bonesHb KpoHa (bK) — xpoHuueckoe peungu-
BMpYloLee 3aboNieBaHMe HEN3BECTHOW STUOJIOTN,
OCHOBHbIM NpPOABNEHNEM KOTOPOW BbiCcTynaeT
TPaHCMyparsbHbIn BOCMANNTENbHbIN npouecc, cer-
MEHTaPHO MOpPakatoLUIN Pa3NIMYHbIE yYaCTKM NuLLe-
BaputenbHoro TpakTa (O.C. WndpwnH, 2008).

PacnpocTtpaHeHHOCTb

bK wnpoko pacnpoctpaHeHa B cTpaHax Cesep-
Hown EBponbl n AMepurKku.

Hanpumep, 3a6onesaemocTtb BK Ha 100000
Hacenenus B LLBeynn coctaBnset 5,0-6,1%, 8 CLLUA
-5,8% (O.C. lUndpwuH, 2008). Hanbonee yacto 3abo-
neBaHe BbISIBNAIOT B MONIOAOM Bo3pacTe (20-30neT),
yalle y XeHLUWH.

3Tnonorusa. NaroreHes

o HacToALwero BpemeHn npu bK He BbisiBNeHO
aTnonornyeckoro pakropa. YpespblUanHO BaXkHa
reHeTnyeckana nNpeapacnosioKeHHOCTb K JaHHOMY
3aboneBaHuIo, YTO NOATBEPXKAAIOT BbICOKaA YacToTa
CeMEHOro Pa3BUTUA, BO3HUKHOBEHNE 3ab051eBaHUsA
Yy MOHO3MIOTHbIX 6N13HEL OB, CBA3M 3aboneBaHus ¢
aHTUTEeNamu rnaBHOro KOMreKkca rmcTocoBMeCTu-
mocTn HLA-cnctemomn, npu cemenHbIX BapuaHTax
BK Ha 16 xpomocome ycTaHOBMEH cneundunyecKun
accoUMMPOBaHHbIN € fJaHHOWN GopMoli 3aboneBaHUs
cooTBeTCTBYOWMIA NoKyc 1 ap. C 6onee BbICOKON
yacToTow 3aboneBaHVe CBA3aHO C KypeHMeM, nepe-
HECEHHbIMW B [lETCKOM BO3pacTe UHPEKLMOHbIMU
3a60neBaHUAMMN — KOPb, SMMAEMMNYECKUI NAPOTUT
n ap. B natoreHese npucyTCTBYeT HapylleHune
NMMYHOPErynauum ¢ peanusaunen BblpaXkeHHOro
AyTOMMMYHHOTFO KOMMOHEHTA, OAHAKO MCXOAHOrO




aHTWreHa, MHULMVPYIOLWEro NaToIornyeckmnin nm-
MYHHbII OTBET OpraHn3ma Ao CUX Nop He BbIABJIEH.
MoaTBepXKAaloT CywecTBOBaHWE ayTOMMMYHHOIO
KOMMOHEHTa 1 UMMYHHOrO OTBeTa OpraH1M3ma Ha
cucTemMHble nposasneHusa bK — ayToMMmyHHbIA Tu-
peovanT, y3nosaTtasa spuTema v gp., NpoTUBOTON-
CTOKMLLIEYHbIE aHTUTesa 6osiee YeM y 2/3 6OSbHbIX,
yBennyeHne KoNmyecTBa xennepos, NOBblEHME
YPOBHSA MPOBOCMANNTENBHbIX LUTOKUHOB 1 3bdeKT
OT NleYeHnA MIOKOKOPTUKONZAMM.

Knaccudukaums

Mpu 6one3Hn KpoHa BbIZENSIOT: MO JIoKanmv3a-
Uu1mM npolecca — TepMrUHasbHbIA OTAEN NOAB3[O0LL-
HOWM KMWKN (35%), nneouekanobHbin otaen (40%),
TOJICTON KULLKM B TOM Yncsie n npamon (20%), ToHKkomn
KMLWKKM (5%), nuwieBopa, xenyaka (5%), potosou no-
NoCTY, A3bIKA, Y6 B peaKux Ciyyanx; no NpoTaKeH-
HOCTW BOCMaNNTENbHOMO MpoLecca — NIOKanbHbI
N pacnpocTpaHeHHbl (6onee 100 cm); no popme
3aboneBaHua (cornacHo BeHckon Knaccndmka-
umn 1998) - BocnanutTenbHo-UHPUNBLTPATUBHAA,
CTPUKTYpoOo6pasytoLas (ctTeHo3mpytoLwas) u ucTy-
noobpasytolas; No akTUBHOCTY BOCMANUTENIbHOrO
npoLecca — nierkas, ymepeHHas, BbICOKaa-THKENas
(O.C. lWndpwuH, 2008). Ans onpepeneHnst akTMBHOCTY
BocnanuTtenbHoro npouecca W.R. Best et al. (1976)
npeasioXeH MHAEKC akTUBHOCTU BK, BbipaXeHHbIi
B CymMme 6asnos.

KnuHnyeckas kapTnHa

KnuHnueckas KapTuHa 6onbHbiX BK 3aBncut
OT NOKanu3auumn naTosiormyeckoro npouecca. Tak,
nopakeHne TePMNHaNbHOIo OTAEeNa NOAB340LWHON
KMLWKWN XapakTepulyetca 6onamu B NpaBon nog-
B3AOLWHOW 061acTn, Anapeen, NMxopagKon, noTe-
pen maccbl Tena. MNpu n3onnpoBaHHOM NOPaXKEHUM
TONCTON KUWKKN GONbHbBIE »KanylTcA Ha NOHOCHI,
6051 B HMXXHUX OTAENAX XKNBOTA, IMXOPAAKY, Ha-
pacTatowiee noxygaHue. lNpu HannumMm BocnaneHns
B ANCTasIbHbIX OTAEeNaX TONCTON KULWKWN HabntoaaeTcs
BblJlefieHe KPOBM C KanoM (o 46% cnyyaes).

MNpwn nopakeHnn xenygka v nuLLeBoda NPUcyT-
CTBYIOT 60/ B BEPXHUX OTAENAX KMBOTa, TOLWHOTA,
n3xora, gucdarmsa. Npun obpasoaHnm abgommnHasb-
HbIX UHOUBTPATOB UM abCLECCOB B KMLLKE AOMUHN-
PYIOT CUMNTOMbI MHTOKCMKaUMN — nnxopagka v ap.
Mpw nanbnaumn xmnBoTa — 601e3HEHHOCTb B MecTe
nopaeHus, notepa maccobl Tena. MoryT 6bITb BHEKU-
LeYHble NposBeHnA 3aboneBaHnAa. OHK coBMadaloT
C TaKOBbIMW NpY A3BEHHOM KonuTe. OgHaKo ecTb 1
pa3nuuua. Tak, raHrpeHo3Haa NMoAe PMUS, XONaHrnT
BO3HMKAIOT peXe, a MopakeHne KoOXun nmua, cycra-
BOB BbIABMAOT Yalle npu bK.

OcnoxHeHus: rnyboKkne LeneBuaHble A3Bbl
NPOHMKaoLW e Yepes BCE CJIOUN KMLLIEYHOM CTEHKU U
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3a eé npepenbl, Bbi3blBas abgoMuHanbHble MHGWIb-
TpaTbl TPELMHbI, CBMLLW, CMAeYHble NpoLecchl, 06-
CTPYKTMBHbIE NOPaXeHWA KULWEeYHNKa, TOKCMYecKas
AWnaTauus TONCTOM KNLWKKY, nepdopaumsa KALWEYHU-
Ka, KoslopeKTanbHble KapuUHOMBI, MIMM$OMbI 1 Ap.

OAwnarHos. AnddepeHunanbHbIn gnarHos

OwnarHo3 bK yctaHaBnuBalT Ha OCHOBaHWUU
aHAMHeCcTUYecKkmnx, dpnsnKanbHbIX, TabopaToOpPHbIX
N MHCTPYMEHTasNbHbIX MeToLOB obcnefoBaHmA. B
aHaMHe3e HeobX0ANMO BbIACHUTb Hannume NPoBo-
umpyowmx GakTopoB — KypeHus, [eTCKNX UHPeK-
LI, 0COGEHHOCTEN CEMENHOro aHaMHe3a, Bpems
BO3HVKHOBEHWS OCHOBHbIX »Kasiob, XxapakTep npo-
BOAMMOrO paHee neveHua u ap. MNpun drnsmkanobHom
o6cnenoBaHMKM Ha NepBOM 3Tarne NPOBOAAT 0oLWMi
OCMOTP 60/IbHOTO — UCK/IIOYEHNE BHEKULLEYHbIX
NpoABJIEHNII OCHOBHOIO 3aboneBaHus, 06ceqoBa-
Hue [biXaTeNbHOW, CepAeUYHO-COCYAUCTON CUCTEM,
a npu abgomnHanbHOM o6cneoBaHNN OLEHNBAIOT
He TOJNIbKO COCTOAHME TONCTON M TOHKOW KULIKK, HO
N MeYeHMU, XKeTYHOTO Ny3blpA, NOAXKeNyA0YHON Xe-
ne3bl, HannumMe BOCMANNTENbHbIX KOHITOMEpPaToB,
abpomMurHanbHbIX abcueccoB, Hapy»KHbIX CBULLEN,
nep¢opaumm KuweyHnka. B nabopatopHbix nccne-
[OBAHUAX Ha MePBOM MeCTe onpeaeneHne aHanmsa
KpOBM C nenkoumTtapHon dopmynoin, TpoméoLm-
TOB, remaToKpuTa, ypoBeHb CO3, broxmmmnyeckme
aHanusbl — C-peaKTUBHbI OENOK, CbIBOPOTOUHbIN
anbOyMVIH, MOYEBMHA U KPEATVHWH, SN1EKTPOSNTUTHBIN
COCTaB KPOBW, BUTaMVIH B, ,, ponviesas KMCnota, um-
MYHOTI00YNMHbI, LUTOMNAa3MaTUYecKmne aHTuTena n
aHtuTena kK ASCA, nccnegoBaHue Kana — 6aktepuo-
NOrNYeCcKoe, Hanuumne remaToxesum, reibMUHTOB U
nx Any 1 ap.

Mpw NHCTPYMEHTaNbHOM UCCNefoBaHNN Aena-
10T 00630PHYI0 PEHTTEHOCKOMNMIO OPIOLLIHON NOIOCTU —
06A3aTeNbHbIN MHALUMASIbHbBIA METO[ — UCKJTIOUEHME
nepdopaunn; 0630pHyI0 peHTreHorpaduio, B Tom
yncsie U TOHKOTOo oTAena KMLWeYHMKa; MpUrocKonuio
N npurorpadpuio TONCTON KULWKN, KOMMbIOTEPHYIO
TOMOrpaduio; ynbTpa3BykoBOe NCCefoBaHMe,
MarHMWTHO-PEe30HaHCHYI0 TOMOrpaduio; NNeoKosno-
HOCKOMNWIO C BUONCUEN U3 TEPMUHANBHOIO OTAeNa
NOB3JOLLHOM KULLKK, a TaKXKe N3 Kaxkaoro oTaena
TONCTON KULWKK; 330haroracTpoayofeHOCKOMNKIo,
mopdonormyeckoe nccnegoaHue 6uonrtatos. B
andodepeHUManbHOM ANArHoCTUKe Heobxoammo
anddepeHLMpoBaTb OT WMPOKOro Kpyra UHbeK-
LIMOHHBIX 1 HEMHDEKLMOHHbIX 3a00neBaHniA B TOM
yuncne v oT I3BEHHOIO KOJNTA.

Cpean NHPEKLMOHHbIX SHTEPOKOINTOB Hanbo-
nee yacTo npuxoanTca pasnuyatb bK c nepcnHmnos-
HbIM SHTepuTOM. Beaiyllee 3HaueHve B anddepeHLu-
anbHOWM AMArHOCTMKe nMeeT bakTepuronormyeckoe
nccnepoBaHue Kana u o6Hapy)keHne aHTUTen B




CbIBOPOTKe KpoBU. Takxke npuxoguTca agudpdpepeHumn-
poBaTtb bK ¢ gpyrumm 3a6oneBaHNAMM BbI3BaHHbIMA
6akTepuAMK, BUpycamu, napasvtamu, rpubkamu,
nyyamu (nyyesom KonuT) n ap.

Heobxogumo ncknountb B guddepeHymans-
HOW AMarHOCTUKe TybepKynes KuleyHuKa (oco-
6eHHOCTN aHaMHe3a, BO3MOXHble N3MEeHEeHUA B
nerkom, nabopatopHble faHHble — MUKOGaKTepum
TyOepKynesa).

PeabununrtayioHHblie MeponpuaTu:

Llenbto neyeHmns AsnaeTca KynuposaHue o6o-
CTpeHus 3aboneBaHmsA, NPOGUNIAKTKA 060CTPEHII
1 ocnoXKHeHun. locnutanusauma 60nbHbIX NoKa3aHa
npwv NepBMUYHON NOCTAHOBKM ANarHo3a, Kynuposa-
HUW TAXKENbIX 060CTPEHWI, NeYEHUN KULLIEYHbIX U
BHEKULUEYHbIX NPOABNEHWI, OCNOXKHEHWIN 3abone-
BaHWA.

MeanKkameHTO3HOe fleyeHne 060CTPeHNI 3a-
6oneBaHNA 3aBUCUT OT CTENEHM aKTUBHOCTU BOC-
nanutenbHoro npouecca. MNpwn nerkon, ymepeHHom
CTEMEHW aKTMBHOCTM MOXHO MPUMEHUTL Npenaparbl
5-ACK B go3e 3-4 r mecanasuHa B cyTku. [1o goctu-
XeHnu KnnHuyeckoro s¢dekTa fo3y npenaparta CHX-
XaioT. MNpu BbipaXKeHHOM 060CTPEHNN NCMOJIb3YIOT
rMIOKOKOPTUKOUALI — NPeAHn30/0H B Ao3e 40-60
MT/CYTKW, BbICOKOM (Taxkenom) — 240-360 Mr/cyTku,
napeHTepanbHo.

Mo pocTuKkeHUN KNHn4Yeckoro adpdekTta go3sy
npeaHM30J10Ha CHXKAIKOT 40 5 Mr/Hefento, 0 CyTou-
HoW f03bl 15-20 Mr, a fanbLie ymeHbLuaT no 2,5 mr/
Hegento (O.C. lWndpwuH, 2008). A3 rniokokopTUKOMA-
HbIX NPenapaToB MOXXHO NPUMEHATb 1 6yAeCoHMA NO
9 Mr B iIeHb NPU JIEMKNX U YMEPEHHbIX 000CTPEeHUsIX
3aboneBaHusA (Bbl3bIBAEeT 3HAUNTENIBHO MEHbLLE NO-
60UHbIX 3P PEeKTOB NO CPaBHEHMIO C KITACCUUYECKNMU
rnoKoKkopTukongamu). MNpu BbICOKONW (TAXenon)
CTeMNeHU aKTMBHOCTY NPUMEHSIOT U OMOOrnYeCcKInin
npenapat MHGNNKCMMab BHYTPUBEHHO, MEAJSIEHHO
no 5 mMr/kr maccol Tena, ocobeHHo Npu CTeponaHoO -
PEe3NCTEHTHBIX GOpPMaX.

MNMoBTOpHOE BBeAeHME BMONOrMYECKOro npe-
rnapaTa TONbKoO nocne 2-6 HeAenb NepBoro nNpu-
MeHeHUs. OcobeHHO xopolunin 3pPeKT, Npu Npu-
MEHEHUN BUONTOrYEeCKMX NPENapaToB, NoJy4YaeTcs
npu ¢unctynoobpasywowen dopme BK (3akpbiTre
CBULLEe BbICTPee YeM NPU NHbIX METOAAX KOHCEPBa-
TUBHOW Tepanum). B coctaB KomnnekcHOM Tepanumn
BXOAAT N aHTUOUOTUKN, OCOBEHHO B coYeTaHUn C
rMIOKOKOPTUKOMZaMU, XopoLumi 3GpPeKT nonyyeH ot
KOMOUHaLUUM NpegHN3010Ha C UMnpodnokcaluHom
npwu neyeHun ductynoobpasyowein popmbl BK. Ana
noaaepXaHusa PEMUCCUN B MPOTUBOPELNLNBHON
Tepanun npumeHsloT 5-ACK B gose 2,0-2,5 r/cyTKuy,
6ynecoHua. Mpu HeadbdeKTMBHOCTY NoALE P UBALD-
wewn Tepanuun npenapatamu 5-ACK, 6ynecoHmaom
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Ha3HayvaloT a3aTUONpPVH B Ao3e 2 MI/Kr Maccbl TeNia B
cyTKIN. KnuHnuecknii sbdekT npm neyeHnn jaHHbIM
npenapaTtam BO3HMKaeT nnwb yepes 12-16 Hegenb
OT Hauyana Tepanum (MoKa3aHoO OTCNEXUBATb MNOKa-
3aTenu KNeTOYHOro CocTaBa KPOBU U NMeYeHOYHbIX
MapKepoB exeHefenbHo). Mpn HeabdekTMBHOCTH
noaaepKrBatoLLen Tepanmm azaTMonpPUHOM MOXKHO
NPUMEHUTb MeTOTPEKCaT No 25 Mr exeHefenbHo B
TeyeHue 3-4 mec. C NoCNefyLWNUM CHUKEHEM A03bI
Ao 7,5-15 mr B Hegento. KnuHnueckun apopekT pas-
BMBaeTcA Nuwb Yepe3 12-16 Hegenb nocse Havyano
€ro NpuMeHeHus.

B npoTtuBopeungnBHon Tepanun NpuMeHaT
6ronornyecknin npenapaTt UHGANKCUMab B go3e 5
MF/KI Maccbl Tena, BHyTPMBEHHO, KanesibHO, yepes
Kaxgble 8 Hepenb. XMpypruyeckoe fieyeHue npume-
HAIOT TONbKO AN1A leuyeHna ocNoxXHeHu (Nepdopa-
LMA KMLWLKK), KULWeYHOe KpOBOTEeYEHMe, MEPUTOHNT,
abcuecc, KnweyHaa HeEMPOXoaMMOCTb U p.

Mpwy obocTpeHnn 3ab6oneBaHNA NOKa3aHO OCBO-
60kaeHMe 6ONBHOro OT TPYAOBOWN AEATENBHOCTN.

BonbHble HaxopgATcA nNof HabnoaeHuem ce-
MeIHOro, y4aCcTKOBOro Bpaya, KOTOpbIi NpoBOANUT
NaHOBbIV OCMOTP 1 MPOTUBOPELMANBHYIO TEPAMKIO.
Bpau gonxeH nHbopMmpoBaTb 60/IbHOO O XapaKTe-
pe 3abonesaHnA, cobnogeHne AMeTbl C OrpaHNYeHN-
€M MOJIOYHBIX MPOAYKTOB, aJIKOrOsA, IKCTPAKTUBHbIX
BelecTB, NpoBefeHne Hbecen 0 Bpeae KypeHus,
n36eratb NCUXO3IMOLNOHAMBbHBIX U GUINYECKNX
nepeHanpsaxxeHui u 1.4. lMporHo3 3aboneBaHunA He-
61aronpPUATHBIA NPY TAXKENOM TEYEHUN U PA3BUTUN
OCNOXHeHNN. KayecTBO »KM3HM NpK agekBaTHOM
NeYyeHnn MOXeT ObiTb YAOBIETBOPUTENBHBIM.

MpodunakTuka

MNockonbKy 3TMonorna bK HenssecTHa, TO me-
paMmy NPodUNaKTUKN ABNAIOTCA NpeaynpexaeHne
MOBTOPHbIX 060OCTPEHNIA 1 OCNIOXKHEHWIA. [InA 3Toro
HeobXxoAnMO TLlaTeNbHOe BpauebHoe HabnoaeHne
3a nauyeHTamu, BbiNoJIHEHKE BONTbHBIMW YKa3aHWA
Bpaya, NpoBefeHme NPOTUBOPELMANBHON Tepanuu,
NNaHoOBbIX 06CNEeNOBAHUN U T.4.

Onpenenemne cTeneHn orpaHN4YeHNA BO3MOX-
HoOCTeln n prnOCI'IOCOGHOCTI/I

Kpumepuu cmeneHu o2paHu4eHuUs1 03MOX-
Hocmeli u mpydocnoco6Hocmu

Ona nezkol cmeneHU NIOMWHANBbHOWN
(BocnanuTenbHO-UHGUNLTPATUBHON) GOPMBbI C Nier-
KOW CTeneHblo aKTUBHOCTM B PEMUCCUM, BKIlOYAA
N CTabWbHYI0 PEMMCCMIO, HA NOAAEP KMBALOLLEN
Tepanum KopTuKocTepougamu, bronornyeckmmm
npenapaTtamu, UMMYHOCYNpeccopamu, Nocne Xupyp-
rMYeCcKoro BMeLlaTeNbCTBa XapaKTEPHbI CleayoLmne
NPU3HaKWU: pegKre 60n B XKMBOTE MUHNMASIbHOMN
WHTEHCMBHOCTU, PeLNaNBNPYIOLLUNIA MOHOC, NErKNN




nedunumnt Beca (<10%), oTCyTCTBME CMMNTOMOB
o6uiero BOCNanMTenbHOro MHTOKCUKALUOHHOIO
CUHApoMa, Manbabcopbunn, nHdmnnsTpata, GUCTy-
Jbl, CTEHO33, € 20-35% ¢GYyHKLMOHANbHBIMU U CTPYK-
TYPHbIMWN HapyweHuamn, 80-65% coxpaHeHHON
TPYZOCNOCOBHOCTN.

Ona cpedHel cmeneHU NOMWHANbHOM
(BocnanutenbHo-MHPUNbTPATUBHON) GOpPMbI C
YMEpPEHHOW CTENEHbIO aKTUBHOCTU, CTEHO3UPYIOLLEN
unu neHetpupytoweli GopMbl, KOMAEHCUPOBAHHOW
C YMepPEHHO-BbIPa)KeHHOWN CTeneHblo akTUBHOCTU
XapaKTepHbl ciegytolre Npu3Haku: 601 B XNBOTE
yacTble UM XPOHMUYECKne (MOCTOSAHHbIE), XPOHU-
yeckana AMapesa C MaKpoCKOMMUYeCcKon cTeatopeen,
cpepHun gednunt Beca (10-15% ot obLyero Beca),
aHemusA, Manbabcopbuusa cpeaHel cteneHu, ooLwmi
BOCMANUTENbHbIA NHTOKCUKALMOHHbBIA CUHAPOM
YMepPEeHHOW CTeneHu, BHEKMLIEeYHble NPOosABeHUsA
Nerkom, yMepeHHON cTeneHun, YaCTUYHbIN OTBET Ha
neyerwue, ¢ 40-55% ¢GyHKLMOHaNbHLIMU N CTPYK-
TYPHbIMWN HapyweHnamn, 60-45% coxpaHeHHON
TPYZOCNOCOBHOCTN.

Ona seipaxeHHOU cmeneHuU NOMUHaNbHOMN
(BocnanutenbHO-NHGUNBLTPATUBHON) GOPMbI C Bbl-
paKeHHOW CTeneHbio akTUBHOCTN, CTEHO3MPYIOLLEN
unu neHetpupytoweli GopMbl, KOMAEHCUPOBAHHOW
C YMepPEeHHO-BbIPaXXeHHOW CTeneHbio akTUBHOCTH,
XapaKTepHbl cnegyolwme NpusHakn: Yactble um
NOCTOAHHbBIE 60N B }KMBOTE, XPOHMYECKas Anapes ¢
MaKpPOCKOMNYECKO cTeaTopeei, cpeaHuin nebuumt
Beca (20-30% ot obuiero Beca), o6 BOCManu-
TeNbHbIA UHTOKCUKALMOHHbIA CUHAPOM YMEPEHHO-
Bblpa)eHHOW cTeneHun, Manbabcopbuus, aHeMus
Bblpa)KeHHOW CTeNeHU, BHEKULLEUHbIEe NPOABEHNA
YMEPEHHOM U BbIPaXXeHHOW CTeneHn, MUHUMAIbHbIN
OTBET Ha JleyeHue, ¢ 60-75% GyHKUMOHaNbHbIMK U
CTPYKTYpPHbIMU HapyweHuamn, 40-25% coxpaHeH-
HOW TPYAOCNOCO6HOCTU.

Ona maxenol cmeneHU NIOMWHAaNbHON
(BocnanutenbHO-MHPUNBLTPATUBHON) GOPMbI C TA-
XKenow CTeneHblo akTUBHOCTY, CTEHO3MPYIOLLEN nim
neHeTpupylowen bGopm, cybKoMneHCUPOBaHHOM
C YMepPEHHO-BbIPa)KeHHOW CTeneHblo akTUBHOCTU
XapaKTepHbl cnegyowme nNpu3Haku: NOCTOAHHbIE
60111 B >KMBOTE, XpOHUYeceKan frapes C MaKpPOCKO-
NUYeCKon cTeaTopeei, BblparkeHHbIN AepuunTt Beca
(>30% obLLero Beca), 06K BOCMANUTENbHbIN WH-
TOKCMKaLMOHHbIV CUHOPOM YMEPEHHO-BbIPaXKEHHON
CTeneHn, aHemMnsa cpeHen TAKeCTn, Manbabcopbums
TAKENON CTeMneHU, KoTopaa Hy)KJaeTca B 3ame-
CTUTENIbHOWN Tepanuu, BHEKULLEYHble NPOABNEHNA
BbIPaXEHHOW CTEMEHW, TAXKENbIE OC/IOKHEHUA NPU
neyeHmun (ocTeonopos, caxapHbin guabet n ap.),
OTCYTCTBUE OTBETa Ha neyeHue, ¢ 80-100% ¢pyHKLMO-
HaNbHbIMWN N CTPYKTYPHbIMU HapyweHuamn, 20-0%
COXPaHEHHOWN TPYAOCNOCOOHOCTH.
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Pea6vmv|1'auv|ﬂ 60/bHbIX CO CTENEHbI0 orpaHmnye-
HNA BO3SMOXXHOCTEN 1 prAOCHOCOGHOCTVI

Mpodunnaktnyeckne mMeponpuATUA B NO-
NVKNVHUYECKNX YCNOBUAX — npodopureHTaums,
paLunoHanbHoe TpyAoyCTPONCTBO, CO3faHne XOpo-
WKX YyCNOBUIA Tpyaa, pabounx mect, nepeobyyeHune
HenpoTNBOMOKa3aHHbIM Npodeccam u T.4.
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9KCIIEPTHAA OLHEHKA OITPENENEHUA
CTEIIEHM OTPAHIYEHNSA BO3SMOXXHOCTEN I
TPYIOCIIOCOBHOCTN ITPU A3BEHHOM KOJIMTE
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Summary

Expert assessment of determining the degree of limited
potentialities and working capacities in ulcerative colitis

This article treats, on a contemporary scientific level, the
problems of incidence, causes, pathogenesis, classification,
clinical picture and diagnosis, including the differential one.
This work also approaches the problems of rehabilitation
measures, an active system of prevention and treatment of
the possible exacertations and complications, determination
of limited potentialities and working capacities for short and
long periods before establishing the degree and indications
for employment with modified working conditions for the
patients with ulcerative colitis.

Keywords: ulcerative colitis, etiology, pathogenesis, clinical
picture, diagnosis, reabilitation, prevention, employment

Rezumat

Evaluare expertid a determindrii gradului de limitare

ulceroasai

Autorii trateazad, la nivel stiintific contemporan, problemele
privind incidenta, cauzele, patogeneza, clasificarea, tabloul
clinic si diagnosticul, inclusiv diagnosticul diferentiat al
colitei ulceroase. Lucrarea de asemenea abordeaza prob-
lemele masurilor de reabilitare, dispensarizare activa, cu
profilaxia posibilelor acutizari si complicatii, determinarii
ade scurte sau indelungate de timp pdana la determinarea
gradului si indicatiilor pentru angajare in campul muncii
cu conditii modificate pentru cei cu colitd ulceroasd.

Cuvinte-cheie. colita ulceroasd, etiologie, patogenezd,
tablou clinic, diagnostic, reabilitare, profilaxie, angajare




BBepgeHue

A3BeHHbIN KonuT (AK) — XpoHnyeckoe peungu-
BMpYIOLLME BOCMANUTENbHOE 3a6051eBaHNE HEACHOW
3TMONOrnK, Xapaktepusytolleeca Hanmunem aund-
¢dy3HOro BoCManuTenbHOro npowecca B C/IM3nMCTom
ob6onouke Toncton knwku (O.C. lWndpuH, 2008). B
pPOCCUINCKON NuTepaType NPUMEHSAIOT TEPMUH ,He-
cneunduyecKknin A3BEHHbIN KONNT",

PacnpocTpaHeHHOCTb

Haunbonbuyto pacnpoctpaHeHHocTb AK oTme-
yatoT B cTpaHax CeBepHow EBponbi, CLLA n KaHage.
Hanpumep, B CLLIA Ha 100000 HaceneHusa 3a6o-
nieBaemMocCTb coctaBnseT 16%, B LUseuynn — 13,1%,
Hopserum - 12,4%, yalle y My>kunH Mmonogoro (20-40
net) Bo3pacTta (0.C. lUndpwuH, 2008).

STnonorus, natoreHes

o HacToAWwero BpemeHn YeTKO He YCTaHOB-
neHa stmonorua fAK. MNpegnonaratoT, YTO BO3HMK-
HoBeHue AK cBA3aHO C NepeHeCceHHbIMU B JETCKOM
BO3pacTe UHPEKUMAMN — CBA3b C SNUAEMUYECKUM
NnapoTUTOM, APYIrMMN AETCKUMU MHPEKLNOHHBIMU
6onesHAMN.

B natoreHe3e BocnanutenbHbix 3abonesaHui
TONICTOrO KUWEYHUKa Befyuwasa ponb npuHag-
NeXUT ayTOUMMYHHOMY KOMMNOHeHTY. OfHaKo He
YCTAHOBNEH aHTUIeH VHULUUPYIOWNA NMMYHHbIN
oTBeT. bonbloe 3HaueHue B natoreHese Ab npuga-
I0T reHeTUYeCKo NpeapacnonoXeHHOCTM (YacTbie
BHyTpUcemeliHble 3aboneBaHus).

Mpu AK yctaHoBNEeH gucbanaHc nposocnanu-
TeNbHbIX N MPOTUBOBOCNANUTENbHBIX LIUTOKUHOB B
CTOPOHY BOCNANUTENbHbIX.

Knaccudukaums

Mo pacnpocTpaHeHHOCTX NOopaMXeHUsa pasnu-
YatoT: ducmMasbHsIl (MPAMas KULLKA), 1e80CMOPOH-
Hul (8o ceneseHOYHOro m3rnba), cybmomasnsHeil
(nonepeyHo-060404YHAA KULIKA) U MOMAsbHbIU
(BCEM TONCTOM KNLLKW) KOJUT.

Mo cTeneHu TAXeCTH pa3nnyatoT (knaccmodurka-
uua Tpynas v Buttc, 1995): neakuti, cpeoHemsaxesbil
v maxxessiU.

Mo xapakTepy TeueHua AK pgenar Ha: peyuousu-
pyrowud, Henpepsi8HbIU U (hyIeMUHAHMHBbIU — TAXe-
nbin c ocnoxHeHnamun (O.C. lWndpwuH, 2008).

KnunHunyeckas KapTuHa

Ona AK xapakTepHbl cnegyoowme CMMNTOMbI:
KPOBb B KaJle, YaCTbl XXUAKNUIA CTYN (Yalle B HOUHOe
Bpems), TeHe3Mbl, 601 B XMBOTe, NoxyaaHue. MNpu
NPOKTUTE KPOBb Yalle NoKpbiBaeT MOBEPXHOCTb
Kana, a Npu NPOKCUMasbHbIX MOPAXXeHMAX TONCTON
KMLIKM XapakTepHO CMelleHne Kana un Kposu. Ya-
CTOTa CTyna MokeT gocturatb Ao 15-20 pas B cyTKM
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C HebonbwmM ob6bemoM. B Taxenbix cnyyaax cTyn
COCTOUT U3 CMECU KPOBW, THOA, CIIN3N.

TeHe3mbl YaCTO MyunTesIbHbIE U NPV TOTaSIbHOM
NopakeHW TONCTON KNLWKN HOCAT Andy3HbIN Xa-
pakTep. MoryT 6bITb U BHEKMLLEYHbIE NPOABNEHUA:
y3noBaTaa 3puTeMa, raHrpeHo3Haa nuoaepmus
(Yawe Ha NOBEPXHOCTU rofieHK), apTO3HbIA CTOMa-
TUT, TMNepniacTMyeckue N3MeHeHna NoJsIoCTn pTa,
MOHO- NN MNONIMaPTPUT, UPUT; 3aboneBaHNA NeyYeHn
(QyTOUMMYHHbIV renaTuT), LMppo3, aMnnonaos, rm-
ApoHedpOo3; CUHAPOMbI HapYLIEHHOTO BCacbiBaHUSA,
pa3fpaXxeHHOro KMLLEYHKKa; MoYe-KenyeKaMmeHHas
6onesHb, TMPeONNT, NAaHKPeaTUT, MOpaXKeHne Co-
CyO0B, FeMONITUYECKas aHeMUsA 1 ap.

OcnoXHeHUsa — oCcTpoe TOKCUYecKoe pacluu-
peHve TONCTON KNWKK, Nepdopauma KULLKK, KPO-
BOTeYeHMe, CBMLLM, abCLecchl, CTPUKTYPbI, CTEHO3bI,
KONOpeKTaNbHbIN pakK u gp.

AnarHos. AndPpepeHumnanbHbI ANarHos

[lnarHo3 yctaHaBAMBaOT HAa OCHOBaHMM: aHaM-
He3a (BNMTenbHOro Neproaa C MOMeHTa NOABNEHNA
nepBbIX CUMNTOMOB 3a6oneBaHuA); GN3NKanbHOTro
06cnenoBaHUA C OLEHKON He TONMbKO KULLEYHMKA,
APYrMX OpraHoB OGPIOWHOM MONOCTU, HO N BCEX
OpraHoB U CUCTEM OpPraHM3Ma; TabopaTopHbIX —
KIWHUYECKNI aHann3 KpoBwu B gnHamuke, CO3;
broxummyeckme nccnefoBaHna — akTUBHOCTb
wenoyHom pocdoTasbl, amunasbl, TpaHCaMUHA3,
Apyrux ¢epmeHTOB, PYHKLMOHANIbHbIE COCTOAHNA
neyeHu, NOAXKENYAOUHOW Xene3bl, MUKPO3N1eMeH-
Tbl, BUTaMUWHbI, NOKa3aTenu X1poBoro, yrnesopn-
Horo, 6enkoBoro o6mMeHoB, C-peakTBHOro 6enka,
UMMYHOTI06YNMHOB, FPYNbl KPOBW, NOKa3aTtenen
Koarynorpammbl, Kana Ha 6aktepum, refibMUHTbI,
BbIPaXXeHHOCTb remaToxenu; MHCTPYMEHTaNbHbIX
- 00630pHan peHTreHOCKONKA OPIOLWHONM NOJIOCTK
(ncknoyeHne TOKCMYECKOW Annataumm TONCTON
KnwKK, nepdopaunn), peHTreHorpadpus opraHoB
6plolWHOM NONOCTN, KOMMNblOTepHasa Tomorpadua
OpPIOLWHON NONOCTU (OLLEHKA PacnpPOCTPaHEHHOCTM
BOCMANUTENbHOIO Npouecca B TONCTOWN KULLKe),
ynbTpa3ByKoBoe (yBenuyeHme gnametpa TONCTON
KULLKW), NNEOKOSIOHOCKOMMA TONIbKO NocC/e CTUxa-
HUA OCTPOTbI Npouecca (rmnepemmsa, paspbixXaeH-
HOCTb C/IM3MCTOM, MOBbILEHHAA KPOBOTOUNBOCTb,
3p0o3uK, A3BbI B TAXKENbIX CNyYanx), mopdonoruye-
CKoe (6MonCuiHbIN MaTepuan JONXeH OblTb B3AT U3
Pa3NMUHbIX yYaCTKOB TONCTON KULWKK — 0OUIbHanA
KneToyHas UHOUABTPALUS CN3UCTON 060N0OUKM,
HapyLLeHVe HOPManbHOrO CTPOEHUA KPUNT, MHOFO-
ymcneHHble Mnkpoabcueccbl B NOBEPXHOCTHOM
NUTENWN U 4P.), AEHCUTOMETPUA NPU NOJO3PEHNN
Ha HapyLlleHWe MIOTHOCTU KOCTHOWM TKaHu, 0COo-
6eHHO NpU AAUTENBHOM NEeYEHUMN TNIOKOKOPTHU-
Kougamum.




HnddepeHumanbHy0 ANarHOCTUKY NPOBOAAT C
60/1bLUNM CMIEKTPOM BOCMANUTENbHbIX 3a6051eBaHNI
KnweyHuka (B3K) nHpeKUMOHHOro, Napa3nTapHOro
C Apyron npuponbl BO3HMKHOBeHMA. Hanpumep, ¢
MHPEKUNOHHBIMU 3a601€BAHNAMMN BbI3BAHHbBIMU
CanbMOHeNNamMu, LWrennamm, LITaMMamMm KULLEeYHOM
NasniouKu, rOHOKOKamMu, BUpycamu, napasutamu, Npo-
CTENWNMN — amebHas An3eHTepUs NPoTeKatoLwas ¢
CMNTOMaMK HanoMuHawowumMmn Takosble npu AK.
B noctaHOBKe AmarHo3a peluatoLyo posib UrpaooT
MUKpoburonornyeckme metofbl UCCnefoBaHmA —
HaxoXKaeHne ameb B Kasne Uin UMMYHONOTMYECKUM
METOLOM ornpefieNieH e COOTBETCTBYHOLLMX aHTUTEN B
CbIBOPOTKe KpoBu. [peacTaBnAatoT TpyAHOCTY NpoBe-
aeHua anddepeHUnanbHON 4NarHOCTUKN C MMMYHO-
AedbnunTHbIMU cocToAHUAMN (BUY-MHEKUMOHHBIX,
LIMTOMEranoBMpYCHbIX), (PUOGKOBOrO, aHTUOMOTUKO-
accouMMpPOBAHHOTO KONUTa.

KnnHnyeckaa dopmMa nwieMmyeckoro KonuTa,
NnpoTeKaloLLero C NOHOCaMu, remaToxe3nen, A3BEH-
HbIMU N3MEHEHUAMM CNTIN3UCTON 060NOYKM TONCTON
KUMKW, TakxKe TpebyeT auddepeHumanbHom gma-
rHocTuku ¢ AK. Ocobasn ponb NnpuHagnexmT Bo3pacTy
60nbHOrO, HaNMuMe cepAeUYHO-COCYANCTbIX 3abone-
BaHWU 1 ap. B auddepeHuymanbHOm grnarHoctmke
numdounTapHOro, KonnareHOBOro KonvTa Befyliee
3HayeHre B MOCTAaHOBKE NPaBWIbHOIO AnarHo3a
NPUHaANEXNT TMCTONOrMYeCKOMY U3ydyeHnto bro-
MTaTOB C/IN3MCTON 06ONOYKM TONCTOM KMLLKKN — 06Ha-
PY>KeHVe 3HAUMTESIbHOrO YMC1a MeX3MNUTENNANbHbIX
numdounTos (o numboLmnTapHOM), FOMOreHHOrO OT-
NOXXEHNA KOJIareHOBbIX BOJTOKOH (0 KOJTareHOBOM)
Konute. BaxkHenwwen cocTaBnAoLen ABNAETCA pas-
rpaHnyeHue mexay AK n 6onesHbto KpoHa (BK).

Mpu pnutenbHom TeuyeHuK K BbiCOKa BepoAT-
HOCTb KOJTOPEKTANIbHOIO pakKa, a npu bK — numdomel.
MNpwn AK KonaKkToMnA ABNAETCA METOAOM MU3NeYeHunA
3aboneBaHus, Torga Kak npu bK BocnanutenbHbIN
npoLecc nopaxaeT BCe OTAeSbl NMLEeBAPUTENBHOIO
TpakTa. [paHynémbl BbIABNAIOT Kak Npuv AK, Tak 1 npun
BK. B 10-15% Bcex ciiyyasax HEBO3MOXHO NPoBecTU
pa3srpaHuyeHune mexay AK n BK. 2T KnuHnueckune
cnlyyan BblOensAT B rpynny HeandupeHLnpoBaH-
HOro KomnuTa.

PeabunurtauvnoHHble MeponpuaTna

Llenbto neyeHus asnatTca: KynuposaHue 060-
CTpeHnAa 3aboneBaHuA, NogaepxaHue pemmuccun,
npodunakTnka obocTpeHuin. locnutanmsauua no-
Ka3aHa AnA YyTOUHeHUA AuarHo3a, nofo3peHve Ha
OC/IOXHEHMNA U HEBO3MOMHOCTb KynMpoBaTb 060-
CTpeHue B NONNKANHNYECKUX YCNnoBuaX. B neueHnn
atak AK, nuweTt O.C. WudpwnH (2008), WrpokKo unc-
NONb3YIOT MIOKOKOPTMKOUADBI U Apyrue nekapcraa.
Tak, 3. TpynaB npu BbICOKOW akKTUBHOCTU 3aboneBa-
HWA Ha3HaYan NPefHM30J10H NapeHTepasbHO B f03e
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240-300 mr/cyTku. [Mpn BOCTUXKEHUN KIIMHUYECKOTO
sddekTa nepexonnn Ha nepopanbHbIi nprem 40-50
Mr/CyTKW. [pn OTCYTCTBUN BbIPaXKEHHOMO KNUHMYe-
CKOro pesysnbTaTa B TeueHue 6-8- gHel OT Hayana
napeHTepanbHOro BBeAEHNA NpefHN30MI0Ha, Npu-
MEHAN LUMKNOCNOPWH B fo3e 4-5 mMr/Kr maccbl Tena
nnu npenapat 6MoNOrMYeckoro NPONCXoXAeHunA
NHPNMKCMMmaba B fo3e 5-10 Mr/Kr.

[Npy npuMeHeHY LMKNOCNOpUHa cneayeT Npo-
BOAWUTb MOHUTOPMHT 32 GYHKLMAMU NEeYEHN, MOYeK,
KpoBu (renato-HedppoTnyeckoe Bo3aelncTene). Ha
¢doHe neueHna nHoNMKcMmabom ygaetca fobuTbeA
He TONMbKO KNVMHMUYECKOW peMrUCCM HO 1 perpecca
BOCMNaNUTENbHbIX U3MEHEHWI CN3NCTON 060/T0UKHN
ToncTton Kuwku. Mpu HeadbdeKTUBHOCTM KOHCep-
BaTMBHOWN Tepanuu CTaBAT BOMPOC O NpoBedeHnn
XUPYPruyeckoro neyeHns — Konaktomun. Abco-
NIOTHBIMW NOKa3aTenaMy Ana onepaumm ABNATCA
nepdopauuns, KpoBoTeUeHNe, KONOPEKTaNbHbIN
pak, TOKCMYecKoe paclumMpeHne TONCTON KULWKMU.
Mpu HeBblcOKOW aKTUBHOCTU obocTpeHnn AK Ha-
3HaualoT rKoKopTKoua 6yaecoHns B ose 9 mr/
CYTKW, YMEepPeHHO-CcpefHeTaxenon — npenapat 5-ACK
(mecanasuH n cynbdacanasvH) B fose 2,5-3 r/cyTkn,
cpenHeTaxenon — 5-ACK KOMOUHUPYIOT C FNtOKO-
KopTukougamu BHyTpb. MNpu KnuHnyeckom adpdekxTe
[,03y npenapara, NpenapaToB CHUXKAIOT.

Mpu ob6ocTpeHnn gucTanbHbix popm AK npu-
meHsaT 5-ACK B BUae Knn3m Uian cBeyen B Kaye-
CTBE MOHOTepanun Npu Nerkux N cpeaHeTaKenbix
obocTpeHunax. MNMpu ob6ocTpeHnr NPOKCMMabHbIX
OTAEIOB CUMTAIOT LieNIecoobpasHo NpuMeHnaTb 5-ACK
LABaXKabl B cyTKW. [pun 6onee BblpakeHHON aKTUB-
HOCTU BOCMANUTENbHOrO Npouecca 1 OTCYTCTBUA
KnuHunyeckoro sddekta ot 5-ACK, pekomeHayoT
Ha3HauaTb MIOKOKOPTUKOUA rMMAPOKOPTU30H MK
bynecoHug,.

AnAa npoTuBopeLManBHON Tepanuun yCnewHo
npumeHatoT 5-ACK B gose 1,5-2,0 r/cytkun. Mpwu
HeapdeKTMBHOCTU npenapaTta 5-ACK Ha3HayvaioT
a3aTnonpuH 2 Mr/Kr maccol Tena (B cytkmu 150 mr). Ha
NPOTAMEHN NePBOro MecALa leyeHnsa HeobXxoaumo
ex<eHefenbHO MCC/IejOBaTb KIIETOUHbIV COCTaB KPo-
BM. B ganbHenwyM KOHTPObHbIE aHaNn3bl KPOBU
MOXHO fienaTb eXXemeCcAYHO.

B cnyuae HeaddeKTMBHOCTU azaTMonpuHa
MOXHO NMPUMEHUTb MeToTpeKcaT B Ao3e 25 mr
BHYTPMMbIWEYHO OAUH pa3 B Hegento. [pun He-
3P beKTUBHOCTM BbILLEOTMEYUYEHHbIX NpenapaTos
Ha3HaualoT MHGNMKCMab BHYTPUBEHHO, KanesibHO
yepes Kaxzable 8 Hegenb (MOHUTOPUHT MeYEHOUHbIX
MapKepoB, KNeTOYHOro cocTaBa Kposwu). [pn Bbl-
paeHHOW BOCNANUTENbHOWN peakuun CAm3nucTon
060M10YKN TONCTON KULLKK LieniecoobpasHo Ncnosb-
30BaTb aHTUOMOTUKK LIMPOKOTO CreKkTpa AeNCcTBUA
(umnpodnokcauuH 1 gp.). B komnnekcHom Tepanmu




Heob6Xo4MMO BKJIOUYATb COJIEBble PacTBOPbI A0 2
NIUTPOB B CYTKM C UCCIefOBaHNEM SNEKTPOSINTHOIO
COCTaBa CbIBOPOTKU KPOBU, BBEAEHNE BENKOBbIX
npenapaTtoB Npu rmnoanboyMrMHeMUn, NepenBaHmne
SPUTPOLUTAPHON MAaCCbl MPU BbIPaXKeHHOW aHeMnu,
nnasmadepes, NpMMeHeHne nonepammaa, XonnHo-
NUTNKOB Npu Taxkenblx popmax AK. Mpu obocTpeHun
3aboneBaHusA 60MbHbIE OCBOOOXKAAIOTCA OT TPYAO-
BOW 1eATENbHOCTM 1 HaXxoAsTcA nof HabnogeHnem
CemMerHOoro, y4acTKoBOro Bpaya, KoTopblii NpoBoanT
OCMOTP 1 NPOTUBOPELIMAVNBHOE JleyeHue.

BonbHo gonkeH 6bITb UHGOPMIMPOBAH O CBOEN
6onesHu, AneTe, pexrme Tpyaa 1 otabixa. B neproge
pPEeMMCCUM MALMEHT TaK»Ke AOSIXKEH n36eratb Ncuxos-
MOLIMOHASbHBIX N GU3NUYECKUX NePEHANPAXKEHWIA,
VHCONALMM, UCKITIOUNTb MOJIOYHbIE NPOAYKTbI, a-
KOroJfb, 3KCTPaKTUBHbIE BeLlecTBa U T.4.

MpodunakTuka

MNockonbKy sTnonoruna AK HemsBecTHa, nocemy
He pa3paboTaHbl MeToAbl NpodunakTnkm. OgHaKko B
CBAI31 C BbICOKMM PUCKOM BO3HUKHOBEHMA Kapuu-
HOMBbI TONICTOW KULIKKW, TO HEOO6XOAMMO NMPUMEHATD
KOMM/EeKC MEPONPUATUI NO YMEHbLLEHWIO Pa3BUTUA
W paHHeN AMarHOCTUKM 3TOTO FPO3HOMO OCIIOMHEHWA
(oT6OP NOTEHUMANbHON rpynbl 60MbHbIX, Perynsap-
Hble, eXKero/iHble KONTIOHOCKOMUNKW C MHOXECTBEHHOMN
6uoncuen n gp.).

Onpep,enel-wle cTeneHn orpaHn4YeHna BoO3MOX-
HOCTen n TPYAOCHOCOGHOCTM

Kpumepuu cmeneHu o2paHu4yeHUs 803MOX-
Hocmeli u mpydocnoco6Hocmu

[nAa nezkoli cmeneHuU xapakTepHbl cnegyiowne
Npu3HaKku: peakue 6011 B XUBOTE MUHUMASIBHOM
WHTEHCMBHOCTW, MOHOC C KPOBbIO NPW peumanBsax,
nerkre npusHaky obLlero MHTOKCMKaLMOHHOMO BOC-
nanuTenbHOro CUHAPOMA Npu peuuamBax n oTcyT-
CTBME B PEMUCCUM, XPOHNYECKNIA PeLMANBUPYIOLLA
AK c pegkmmn peumnamsamm, C Nerkom N yMepeHHoM
CTeneHblo akTUBHOCTU, peMmccuert bonblie roga 6e3
nogaepxueatowlen tepanum, ¢ 20-35% ¢yHkumo-
HaNbHbIMMK 1 CTPYKTYPHbIMU HapyLueHuAmK, 80-65%
COXPaHEHHOWN TPY#OCNOCOGHOCTH.

[lna cpedHeli cmeneHu xapaKTepHbl cnegytoLne
NPUW3HaKN: YacTble peLnanBbl NErkon, ymepeHHoOn
CTeneHn uin pefkue, HO BblPa’KeHHOW CTerneHu,
o6LWmMin BocnanuTenbHbI MHTOKCUKALMOHHbIA CUH-
apom, aedbrumnT Beca, aHemMus, BHEKULLEYHble NPO-
ABNEHNA YMEPEHHON CTeNeHN akTMBHOCTU, XPOHW-
yeckun peunamnsmpytowmin AK ¢ pegKknmm, 4acTbimu
peunagnBamMn yMepeHHoOn CTeneHn akTUBHOCTH, C
YaCTUYHbIM OTBETOM Ha NleyeHne nNpegHN30I0HOM
unn 5-ACK, ¢ 40-45% ¢yHKUMOHANBbHBIMA N CTPYK-
TYPHbIMWN HapyweHuamn, 60-55% coxpaHeHHON’
TPYZOCNOCOOHOCTN.
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[nA cpenHen cTeneHn xapakTepHbl ciegyioLyue
NPU3HaKN: B PEMUCCUN NN PefKUX peuunansax
npuv NoaAepKUBaloLLieM nevyeHnn NpeaHN30N0HOM,
6ronornyeckumMn Npenapatamm, MMMyHocynpec-
CcopaMu — yMepeHHas CTeneHb akTUBHOCTM O6LLEro
BOCMASINTESIbHOMO MHTOKCUKALIMOHHOTO CMHAPOMa,
yMepeHHbI fedbrumT Beca, 0CSIOXKHEHNA — OCTEOMNO-
o3, caxapHblii AnabeT, ¢ 50-55% ¢yHKLMOHaNnbHbIMK
N CTPYKTYPHbIMU HapyLeHnAmu, 50-45% coxpaHeH-
HOW TpygocnocobHocTu.

Ana sbipaxeHHoOU cmeneHU XapaKTepHbl cre-
aywouwme npusHakn: xpoHunyecknn AK ¢ octpbim
Bblpak€HHbIM Aeb6I0TOM, YaCTbiMU, BblpaXXeHHOMN
AaKTMBHOCTU peungmBamu, C NOCTOAHHbIMK 6onsaMM
B XXWBOTe, ANapeei, BbipaKeHHbIMK AednLnUTOM
Beca, o6WmmM BoCnanuTenbHbIM UHTOKCUKALNOH-
HbIM CUHOPOMOM, BHEKMULLEYHbIMU OC/TIOMKHEHUAMMU
(ocTeonopos, caxapHblii AgnabeT n gp.), yMepeHHo-
BbIpaXXeHHOW aHemMunei, yMeHbLLUEHHbIM OTBETOM Ha
6a3ncHoe neyeHne NPeaHN30IOHOM, UMMYHOCY-
npeccopamv UM 6UOSIOrMYECKNMI NpenapaTamm
B 60nbLnx go3ax, ¢ 60-75% dyHKUUOHANBbHLIMA 1
CTPYKTYPHbIMU HapyweHusamn, 40-25% coxpaHeH-
HOW TPYAOCMOCOOHOCTH.

AnAa maxenot cmeneHu XxapaKTepHbI cregyto-
LUMe NPU3HAKK: XpoHuyecknin AK c octpbiMm aebrotom,
YacTbIM/ peuuamnBamMun C TAXKENOMN CTeMNeHbIO akTUB-
HOCTU, C MOCTOAHHBIMW 60NIAMU B XNBOTE, AMapeel,
YacTbIMM SNU30[aMN peKToparun, iepuumnTom Beca,
BbIpaXXeHHbIMY OOLLUM BOCNANINTENbHBIM MHTOKCU-
KaLWOHHbIM CUHAPOMOM, aHeMMEN U BHEKMLIEYHbIMU
NPOABNEHMAMYU C OTCYTCTBUEM OTBETa Ha 6asncHoe
NeyeHne KoOpTMKOCTepOMaaMu, b1onornyecknumm
npenapaTamy UaM MMMyHonpeccopamu B 60onb-
Wnx fo3ax, nepsble 12 mecAuesB nocsie ToTanbHON
KON3KTOMUN C uileo-aHasbHbIM aHacTamo3om, AK ¢
nanocToMmen nnu curmougoctomment, ¢ 80-100%
bYHKLMOHANBbHBIMU 1 CTPYKTYPHBIMU HapyLIeHNA-
Mu, 20-0% coxpaHEHHON TPYAOCNOCOOHOCTH.

Peabunuraums 601bHbIX CO CTEMEHbIO OrpaHuye-
HUA BO3MOXHOCTE 1 TPYAOCNOCO6HOCTH

Mpodunaktnyeckme meponpuATUA B MNo-
NUKINVHUYECKUX YCNOBUAX — NpodopreHTauus,
pauMoHanbHoe TPy[oYCTPONCTBO, CO3AAHMA XOPO-
WX YCIOBUIA TPyAa, pabounx MecT, nepeobyyeHmne
HEMpPOTUBOMOKa3aHHbIM Npodeccuam 1 T.4.

Jlntepatypa

WndpuH O.C. Hecneyuguyeckull A38eHHbIU
konum. [acmposHmeposno2us. HaunmoHanbHoe pyKo-
BOACTBO, 460-475. MockBa: nsgatenbcTtso ,leotap-
Megawna”, 2008.
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INFLUENTA STATINELOR ASUPRA
MODIFICARILOR CUTANATE LA PACIENTII CU
SCLERODERMIE SISTEMICA

Svetlana AGACHI’, Liliana GROPPA’, Larisa
ROTARU’, Valeriu COROTAS?, Elena BONARP,
"USME Nicolae Testemitanu,

2Spitalul Clinic Municipal Sfinta Treime

Summary

Influence of atorvastatin of the skin changes of systemic
sclerosis

Statins are included in the complex treatment of patients
with systemic sclerosis who suffer from digital ulcers. Re-
cent studies have proved the beneficial impact of statins in
both hepatic and cardiac fibrosis. We studed the effect of
atorvastatin on skin changes in 60 patients with systemic
sclerosis and cocluded that atorvastatin can be included in
the complex treatment of patients with systemic sclerosis not
only for treating vasculopathy, as well as for the improve-
ment of skin indurative changes.

Keywords: systemic sclerosis, atorvastatin, modified Rod-
nan score

Pe3zome

Bnusanue amopsacmamuna Ha KodcHble UIMEHEHUA Y
001bHBIX CUCMEMHOIL CKAepodepmuell

Cmamunvl 6KII0YEHbI 8 KOMNIEKCHOE NedeHUe OONbHbIX
CUCTMEeMHOUL CKAepodepmuLeli, CMpaoaiouux OUSUMaitbHbIMu
a36amu. Heoasnue uccnedosanus ooxkasanu 61a2omeophoe
GRUsIHUE CIAMUNO8 Ha Pubpo3 newenu u cepoya. /lannoe
uccreodosanue GulACHUIO dIPpexm amopsacmamunda
Ha uMeHeHuss o CmopoHvl Koxcu y 60 nayuenmos ¢
cucmemHoU ckiepodepmuett U nO3601UNL0 COeLAMb 8bl800,
YUMo amopeacmamum Moxcem Oblims 6KII0UEH 6 KOMNIEKCHOE
JleueHue DONLHBIX C CUCMEMHOU CKIIEpOOepMUell He MOTbKO
071 IeYenUst GACKYIONAMuUl, a Maxdice Oasi YIyUuleHus.
UHOYPAMUBHBIX USMEHEHULL KOJICU.

Kniwuesvle cnosa: cucmemunas crkiepooepmus,
amopeacmamut, Moouguyuposanusill cuem Poounana

Introducere

Statinele sunt incluse in tratamentul complex
al pacientilor cu sclerodermie sistemicd, care sufera
de ulcere digitale. Studiile recente au demonstrat
efectul benefic al statinelor in fibroza hepatica si
cea cardiaca.
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Scopul lucrarii a fost studierea eficacitatii sta-
tinelor asupra modificarilor cutanate la pacientii cu
sclerodermie sistemica.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 60 de pacienti cu scle-
rodermie sistemica, forma difuza, toti fiind de sex
feminin. Varsta medie a subiectilor inclusi in studiu
a constituit 45,6+1,3 ani. Durata medie a maladiei -
15,6%2,2 ani.

Pacientii au fost separati in 2 grupuri (a cate 30
de persoane) omogenizate dupd varsta, durata bolii
si tratamentul administrat.

Grupul 1, paralel cu tratamentul de baz3, a
primit atorvastatina 20 mg/zi, timp de un an. A fost
calculat scorul Rodnan modificat in ambele grupuri
pana si dupa un an de la inceputul terapiei.

Rezultate

Scorul Rodnan modificat, la inceputul studiu-
lui, in grupul 1 a constituit 24,3%1,8, iar in grupul
2 -23,8+1,4. Peste un an, acest indice a constituit la
pacientii din grupul 1 -16,4+2,5 si la cei din grupul
2-21,3+1,7, demonstrand o diferenta statistic sem-
nificativa (p<0,01).

Concluzii

Atorvastatina poate fiintrodusa in tratamentul
complex al pacientilor cu sclerodermie sitemica nu
doar pentru terapia vasculopatiei, ci si pentru ame-
liorarea modificarilor cutanate indurative.
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AFECTAREA SISTEMULUI NERVOS IN LUPUSUL
ERITEMATOS SISTEMIC. CAZ CLINIC
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USMF Nicolae Testemitanu,
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Summary

The damage of nervous system in systemic lupus erythema-
tosus. Case report

Systemic lupus erythematosus (SLE) is an multisystemic
autoimmune disease of connective tissues, which takes many
clinical issues. Neurolupus, according to several authors
occurs in 25-75% of patients. Neuropsychiatric impairment
is considered a negative prognostic factor in SLE and is an
important cause of morbidity and mortality. Practically no
data specific instrument would characterize the damage of
CNS in SLE. In acute damage of CNS and high activity of
SLE pulse therapy with immunosuppressive medications
is able to induce clinical and laboratory improvement in
most of the cases. We report the clinical case of a 36 years
old patient with SLE with clinical and paraclinical signs of
neuropsychiatric impairment.

Keywords: systemic lupus erythematosus, central nervous
system

Pezrome

Ilospesicoenue nepenoii cucmemvl RPpU CUCHEMHOU
Kpachoii eonuanke. Knunuuecxkuii cnayuaii

Cucmemnan kpacnasa eonvanka (CKB) asnsemcs
AYMOUMMYHHbIM 3A0071€8aHUeM COeOUHUMETbHOU MKAHU,
Komopas co30aenm MHO20 KIuHu4eckux npoonem. Hetiponronyc
1O HECKONbKUM A8Mopam npoucxooumy 25-75% nayuenmos.
Hopaoscenus IHHC cuumaemca ompuyamenbHvlm
npoenocmuyeckum paxmopom npu CKB, u sensemcs 6asicHoul
NPUYUHOT 3a0071€8AeMOCmU U CMEPMHOCINU Y NAYUEHMO8.
Ilpaxmuuecku Hem cneyuguueckux 1a60pamopHvlLx
U UHCMPYMEHMANbHLIX OAHHbIX, KOMOpble MO2iu Obl
xapaxmepuszoeams noepedicoenusi [{THC npu CKB. Ilpu
ocmpom nopadicenuu LIHC u evicoxoti akmusnocmu CKB,
YCHEUWIHO UCNONb3YEemCs UMMYHOCYNPECCUBHAS NYIbC
mepanus, cnocoOHas UHOYYUPOBAMb KIUHUYECKOe U
napaxkiuHuyecKoe yryuuienue 6 bonvuuuncmee cayyaes. Mol
coobuyaem o KuHu4eckom ciyuaey 36-1emuen nayueHmKe ¢
CKB ¢ kaunu4eckumu U UHCIMpYMeHmMaIbHbIMU NPUSHAKAMU
NCUXOHEBPONIOCULECKUX HAPYUIEHULL.

Knrwueevie cnosa: cucmemmuas Kpachas 60J4dHKa,
UEeHmMpaibHas HePBHAs cucmema

Introducere

Lupusul eritematos sistemic (LES) este o
afectiune autoimuna, multisistemica a tesutului
conjunctiv, cu diverse aspecte clinice. Afectarea
sistemului nervos central (SNC) in lupus schimba
complet datele referitoare la patogenie, evolutie si
tratament si ar fi recomandabil sa o consideram ca
un sindrom distinct.
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Conform clasificarii Colegiului American de
Reumatologie, criteriile privind atingerea SNC in
lupus s-au modificat semnificativ, de la convulsii si
psihoza pana la 19 sindroame diferite [1]. Incidenta
LES variaza de la 4 la 250 de cazuri la 100000 de lo-
cuitori (aproximativ o jumatate de milion de oameni
in Europa si un sfert de million in SUA).

Este cunoscuta predilectia bolii pentru femei
(femei/barbati = 7/1, 9/1), in special pentru grupa
de varsta 15-45 de ani [2].In lume morin fiecare an
pana la 6 pacienti cu LES la 1 milion de locuitori [3,
4], iar rata de supravietuire la 10 ani este de 60%
(5, 6].

Trebuie de remarcat faptul ca fiecare exacerbare
a LES amenintd cu dezvoltarea unor complicatii
severe ce includ si leziuni ale sistemului nervos.
Neurolupusul, conform mai multor autori, apare
la 25-75% dintre pacienti [7, 8]. Afectarea SNC se
datoreaza in principal patologiei vasculare, care
include vasculopatie, tromboze, vasculite, infarcte,
hemoragii, inclusiv si scleroza multipla in placi.

Manifestarile clinice includ diferite tipuri de
crize convulsive: mari, mici, de tipul epilepsiei lobu-
lui temporal, hiperkinezii; pacientii prezinta cefalee
de tipul migrenei, rezistenta la tratament analgezic,
dar cu raspuns bun la terapia cu glucocorticoizi.
Paraliziile nervilor cranieni sunt, de obicei, insotite de
oftalmoplegie, simptoame cerebeloase, piramidale si
nistagmus. Au loc tulburari vizuale, atacuri ischemice
tranzitorii. Sindroamele psihiatrice sunt diverse si
caracterizate prin manifestari afective, cerebrale
organice si schizofreniforme [9, 10].

Practic nu sunt date instrumentale specifice
care ar caracteriza lezarea SNC in LES. Markerii imu-
nologici des intalniti in neurolupus sunt prezenta
in sange a anticorpilor antifosfolipidici, anticardio-
lipinici, anticerebrolizina, antigangliozidici. Analiza
lichidului cefalorahidian evidentiaza prezenta mark-
erilor nespecifici precum: anticorpi antineuronali,
anti-La, anti-Ro, anti-RNP, anti-Sm, anti-P.

In ultimii ani se utilizeaza pe larg tomografia
computerizata si rezonanta magnetica nucleara,
care evidentiaza microinfarcte, chisturi, largirea ven-
triculelor si a spatiului subarahnoidal, atrofia ugoara
a cortexului cerebral. Electroencefalografia este
anormala si evidentiazd modificari difuze nespeci-
fice, activitate paroxistica, asimetria alfa-ritmului
emisferelor cerebrale [11].

Afectarea SNC in LES determina adesea prog-
nosticul, tabloul clinic, calitatea vietii pacientilor si
necesita o aplicare combinata obligatorie a terapiei
antiinflamatoare, angio- si neuroprotectoare.

Tratamentul consta in mai multe etape: inhiba-
rea rapida a raspunsului imun la debutul bolii si in
exacerbadrile acute (inducerea remisiei); terapia pe
termen lung cu imunosupresoare in doze suficiente,
pentru a mentine remisia clinica si de laborator a bolii.
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In cazurile cu afectare acuta a SNC si activitate inaltd a LES se utilizeaza cu succes schema de tratament cu
puls-terapie cu metilprednisolon 1000 mg intravenous, o datd in zi, timp de 3 zile, plus ciclofosfan 1000 mg in
adouazi.n evolutia cronica a LES, doza zilnica de prednisolon constituie 15-20 mg/zi, cu scaderea treptata a
dozei pana la doza de intretinere. Sunt acceptate preparate precum mofetil micofenolat si leflunomid. Grupul
de agenti neuroprotectori includ actovegin, instenon, medicamente ce imbunatatesc circulatia cerebrala
- vinpoceting, agenti cu actiune antihipoxica si nootropa: piracetam, cerebrolizin; la indicatie — preparate
sedative, anticonvulsivante si antidepresive [11].

Caz clinic

Pacienta N., 36 de ani, a fost internata in sectia de reumatologie a IMSP SCM Sf. Treime la 10.02.2016.

Acuze la internare: crize convulsive mici, cefalee de tip tensional persistentad, tremor al mainilor, vertij,
slabiciune musculara, mialgii, artralgii periodice, atacuri de anxietate; dereglari de memorie, dispozitie;
palpitatii periodice, fotosensibilitate tegumentara, s. Raynaud, fatigabilitate pronuntata.

Anamneza maladiei. Se considera bolnava din anul 2006, iar in 2008 a fost diagnosticatd pentru prima
datd cu LES. Debutul bolii se caracteriza prin artralgii generalizate, dar fara artrite; mialgii, osalgii, subfebri-
litate timp de 2 luni, cefalee, livedo reticularis, fotosensibilitate, slabiciune generala pronuntatd, pierdere
ponderala.

Starea s-a agravat dupa prima nastere, in 2007. Pand in prezent s-a tratat cu AINS, metilprednisolon in doze
de la 4 mg pana la 12 mg/zi, miorelaxante, IPP, Ca+Vit. D3, pentoxifilind, vinpocetina. Din 2013, in legatura cu
inrautatirea statusului neurologic, intensificarea cefaleei, aparitia convulsiilor, in tratament s-a indicat clona-
zepam 0,5 mg/zi si acid valproic 300 mg/zi. Starea pacientei insd nu s-a ameliorat. incepand din luna ianuarie
2016, convulsiile s-au intensificat, au devenit maifrecvente, cefaleea — mai pronuntata, s-au intensificat celelalte
acuze. S-a hotarat internarea in SCM Sf. Treime pentru reevaluarea stdrii pacientei si a tratamentului.

Examenul obiectiv: starea generala de gravitate medie, constiinta clard, tequmente palide, pe abdomen
si coapse vitiligo, pe coapse si gambe livedo reticularis, la palpare artralgii moderate generalizate, mialgii,
dureri moderate la palparea coloanei cervicale. In pulmoni auscultativ, pe toata aria pulmonara, se atesta
murmur vezicular, raluri lipsesc, FR — 19/ minut. Zgomote cardiace ritmice, sonore, FCC 90 batai/min, TA —
100/60 mmHg. Abdomenul nu este marit in volum, la palpare e moale, indolor, splina si ficatul nu se palpeaza.
Tranzit intestinal present, scaun regulat, mictiuni libere, indolore; semnul Giordano negativ bilateral.

Examenul paraclinic. Hemoleucograma: hemoglobina 98 g/, eritrocite 3,6x10'%/I,1C 0,82, leucocite
2,7 x10%/1, nesegmentate 1%, segmentate 44%, eozinofile 1%, limfocite 52%, monocite 2%, VSH 44 mm/or4,
anizocitoza, poichilocitoza.

Analiza biochimica a sangelui: fara modificari.

Analiza generala a urinei: fara modificari.

2008: anticorpi anti AND dc 52,1 Un/ml; ANA 4,51;

2014: anti-PR3 (ANCA) - 1,0; anti-cardiolipina IgG - 5,7; anti-Sm/RNP - 1,1;

Anti-ds DNA IgG - 180,3 (norma <20 Ul/ml); anti-MPO (ANCA) - 0,7;

05.02.2016 - CC3-0,71 (norma 0,83-1,77 g/l); CC4-0,16 (norma 0,16-0,47 g/l).

Evolutia datelor de laborator pe parcursul anilor

Anul 2006 2008 2010 2012 2014 2016
Hemogl. 110 g/l 86 g/l 82 g/l 110 g/ 99 g/l 98 g/l
Eritrocite 3,7x10'/1 3,6x10'%/1 2,5x10'%/1 2,8x10'%/1 3,7x10'%/1 3,6x10'%/1
Leucocite 5,6x10%/1 2,8x10%/1 2,0x10%/1 2,2x10°/1 2,8x10%/1 2,7 x10°71
Tromboc. 465x10°/1 217x10°/1 381x10%1 315x10°71
Limfocite 41% 66% 39% 52%
VSH 10 mm/h 34 mm/h 28 mm/h 12 mm/h 5 mm/h 44 mm/h
PCR negativ 96 Un/ml 24 Un/ml negativ negativ negativ
FR negativ negativ 32 negativ negativ negativ
ASL-O negativ negativ negativ 400

Ecocardiografia: Valva aortica tricuspida, ingrosata, valva mitrala ingrosata, cavitatile cordului nu sunt
dilatate, functia de pompa a miocardului VS este buna, FE 63%. Doppler Echo-Cs: Vmax. — N, insuficienta
VAo.gr.l,VM. gr. I, VTr. gr. I-Il.

Electroencefalograma din 04.01.2016: semne de activitate epileptiforma in partea stanga.

Dateindinamicalarezonanta magneticdnucleard (16.04.2013). Examenul multiplanar RM evidentiaza
prezenta multiplelor focare de microglioza localizata la nivelul forcepsurilor anterioare bilateral si subcorti-
cal, fronto-parietal pe stanga focar cel mai dimensionat, cu semnificatie RM izohipointense. Concluzie: Date
imagistice pentru focare de microglioza posibil pe fundal de vasculita in cadrul LES.
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Consultatia neurologului post-examen RMN. Angiopatie cerebrald gr. -1l pe fundal de vasculita lupica,
cu focar de glioza postischemica fronto-parietala pe stanga. Disfunctie vegetativa suprasegmentara.

Examenul prin RMN din 12.09.2015. Peri- si supraventricular, in substanta alba bilateral se determina fo-
care multiple hiperintense in T2, hipointense in T1 de forma si contururi neregulate, cu tendinta spre confluere,
cu dimensiuni de la punctiforme pana la 0,85 cmin diametru, fard edem perifocal, fara “efect de masa”. Spatiile
perivasculare Robin-Virchov sunt dilatate la nivelul regiunii bazale. Spatiul subarahnoidian este dilatat, usor
difuz. Dilatarea fisurilor silviene. Concluzie: focare multiple in substanta alba bilateral, mai mult caracteristice

pentru focare de demielinizare (scleroza multipld?). Dilatarea usoara a spatiului subarahnoidian.

Figura 1. RMN 2013 Figura 2. RMN 2015 Figura 3. RMN 2015

Diagnosticul clinic. Lupus eritematos de sistem, evolutie cronicd, activitate |, cu afectarea tequmentelor
(fotosensibilitate, vitiligo, livedo reticularis, sindrom Raynaud), articulatiilor (artralgii, artropatia Jaccoud),
muschilor (mialgii),

sistemului nervos (convulsii, cefalee, vertij, pseudoscleroza multipla, sindrom vestibulo-atactic), siste-
mului reticuloendotelial (anemie, leucopenie, trombocitopenie), sistemului gastro-intestinal (gastrita cronica
eritematoasa). Osteoporoza secundara.

Tratamentul efectuat. Sol. vinpocetina 2 ml pe sol. NaCl 0,9% — 200 ml in perfuzie i.v., sol. metyl-
prednisolon 500 mg in perfuzie i.v. (timp de 3 zile), sol. ciclofosfan 1000 mg in perfuzie i.v., (in a ll-a zi), sol.
heparina 2500 Ul x 4 ori/zi subcutanat, sol. ketoprofen 2 mli.v., sol. vit. B1/B6 2 mli.v., sol. ranitidina 2 mli.v.,
tab. prednisolon 20 mg/zi, sol. panangini 10 ml i.v., tab. sibazoni 1/zi.

Starea pacientei s-a ameliorat, cefaleea si vertijiile s-au diminuat, convulsiile nu s-au repetat in perioada
aflarii in stationar, iar analizele s-au imbunatatit (hemoglobina 116 g/I, eritrocite 3,8x10'%/I, leucocite 4,0x10%/1,
VSH 18 mm/h). S-a recomandat efectuarea EEG si RMN in dinamica, in mod programat.

Electroencefalograma din 07.03.2016: semne de desincronizare partiala, ca urmare a disfunctiei
vegetative moderate. Activitate epileptiforma la moment nu se determina.

Concluzii

Pacienta N., de 36 de ani, a dezvoltat LES al cdrui tablou clinic este dominat de dereglari neurologice
serioase, precum convulsii, cu un raspuns slab la tratament anticonvulsivant. Din datele RMN cert se observa
cresterea numarului si a dimensiunilor focarelor de glioza postischemica, ceea ce duce la cresterea frecventei
crizelor convulsive si a cefaleei pronuntate.

Majorarea anticorpilor Anti-ds DNA 1gG-180,3; scaderea CC3-0,71 si CC4-0,16 sugereaza o activitate
fnalta a procesului imun si necesitatea unui tratament mai agresiv prin puls terapie cu metilprednisolon
si ciclofosfan. Acest tratament s-a dovedit a fi eficient si a dus la ameliorarea clinica si paraclinica a starii
pacientei date.
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MANIFESTARI MUSCULO-SCHELETICE
IN HIPOTIROIDIE

Liliana GROPPA, Lorina VUDU, Iuliana RADU,
IP Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie
Nicolae Testemitanu

Summary
Musculoskeletal manifestations in hypothyroidism

The paper present the results of the prevalence of mus-
culoskeletal manifestations of patients with primary
hypothyroidism. We studied the patients with primary
hypothyroidism associated with rheumatologic pathology
hospitalized in endocrinology the Republican Clinical
Hospital.

Keywords: primary hypothyroidism, musculoskeletal
manifestations

Pe3ziome

Hpo;wﬂemm 0n0pn0-03u2ameﬂbuozo annapama 6 2u-
nomupeose

B pabome npedcmasnenst pesynomamul pacnpocmpa-
HEHHOCMU NPOSIGNEHUNl KOCMHO-MbIUUEYHOU CUCTEMbL )
OONILHBIX ¢ NEePEUUHbIM 2UNOMUPEO030M. Bulau uzyuenvl
NayueHmol ¢ NePEUUHbIM SUNOMUPEO30M, CEA3AHHLIM C
PeBMamono2uyeckoll namoozuetl, 20CRUManu3UpOB8aAHHbIX
6 omoenenue 3Hookpunonoeuu Pecnybnuxancrkou Knunuue-
cxotl bonvruywi.

Knrouesvie cnosa: l’lep6u‘lelIZ cunomupeos, peemamudecKue
nposienenus
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Introducere

Relatia dintre suferintele aparatului locomotor
si cele tiroidiene este in plina discutie in ultimul timp
[1,2,3]si contine mai multe aspecte, unul dintre care
este diversitatea manifestarilor reumatologice.

Hipotiroidia (hT) primara rdmane afiin prezent
una din cele mai frecvente patologii in endocrino-
logia moderna, dat fiind faptul ca aceasta maladie
a sistemului endocrin detine al doilea loc dupa rata
deincidenta, fiind depdsita doar de diabetul zaharat
[4-71].

Scopul lucrarii a fost evidentierea prevalentei
manifestarilor reumatologice la pacientii cu hipoti-
roidie primara.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 20 de pacienti cu hipoti-
roidie primard asociata cu patologia reumatologica,
internati in sectia de endocrinologie a IMSP Spitalul
Clinic Republican. Lotul de studiu este reprezentat de
90% femei si 10% barbati, cu varsta medie de 49,95
+10,67 ani. Din studiu au fost exclusi bolnavii cu ma-
ladii reumatice in antecedente, cu hT secundard, cu
maladii cardiace, hepatice, pulmonare, oncologice,
renale decompensate. Au fost aplicate metodele:
clinica si paraclinica (USG, ENG).

Rezultate

In rezultatul studiului s-a constatat ca cauza
hT la 75% din pacienti a fost autoimuna, iar la 25%
- postoperatorie. Durata medie a hT de la primele
manifestari a constituit 13,3 +8,83 ani, pe cand durata
medie a aparitiei manifestarilor reumatologice de la
instalarea hT constitue 5,77 £ 4,64 ani.

Din manifestarile reumatologice au fost con-
statate urmatoarele: crampe musculare (70% din
pacienti), mialgii (55%), capsulita adeziva (35%),
sindrom de tunel carpian (30%), sindrom de tunel
tarsian (5%), limitarea mobilitatii articulare, pre-
ponderent in articulatia umarului si a genunchiului
(25%), contractura Dupuytren (15%), trigger finger
(20%).

Concluzii

In hipotiroidia primara asociatd cu patologia
reumatologica predomina crampele musculare, mi-
algiile, capsulita adeziva, sindromul de tunel carpian
si limitarea mobilitatii articulare. Mai rar este intalnita
contractura Dupuytren, trigger finger, sindromul de
tunel tarsian.
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POSIBILITATILE RADIOGRAFIEI CONVENTIONALE
IN DETERMINAREA MINERALIZARIT OSOASE
LA COPIII CU ARTRITA JUVENILA IDIOPATICA

Ninel REVENCO, Silvia FOCA?, Angela CRACEA’,
V' USMF Nicolae Testemitanu
2 IMSP Institutul Mamei si Copilului

Summary

Conventional radiography possibilities in determining
bone mineralization in children with juvenile idiopathic
arthritis

Juvenile idiopathic arthritis is an inflammatory autoimmune
disease of unknown genesis, most commonly affecting the
female gender, being the main target synovial tissue dam-
age. The study included 32 children diagnosed with juvenile
idiopathic arthritis who were examined by radiography
method — hands and knee joints appreciation Sharp score
and index osteoporotic. Results from the study have relevant
data for the presence of alterations in bone mineralization
both in the small bones of the wrist and bone joint knees,
with a predilection for forms systemic and polyarticular of
Juvenile idiopathic arthritis, which is the headquarters of
the most vulnerable for appearance destruction .

Keywords: osteoporosis, juvenile idiopathic arthritis, oste-
oporotic indiex, Sharp score

Pe3zrome

Bo3mooscnocmu paouozpagpuu npu onpeoenenuu
MuHepaniuzayuu Kocmeii y oemeil ¢ 108€HUTbHBIM
uouonamuuecKum apmpumom

FOsenunvHvIll UOUORAMuUUecKull apmpum npedCcmasiiem
coboll ocnanumenbHoe aymoumMmyHHoe 3abo0nesanue
Heu38ecmHo20 2eHe3d, yawe 6ce2o Gluswujee Ha
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JHCEHCKULL MO, SIGTAACL OCHOBHOU MUULEHBIO NOBPENCOEHUS.
CUHOBUAbHOU MKaHU. B uccredosanue OvLiu 8Kaouervl 32
Oemeli ¢ OUACHO30M H0GEHUTbHBLI UOUONAMUYECKULL APMPUN,
Komopuvle OblIU UCCIE)08AHbl  PeH2eHO2pAPuUYecKuM
MemoOooMm, paduoepagus pyK u KOJIeHHbIX CYCMaAso8 C
onpedenenuem cuema Lllapn u undexcom ocmeonoposa.
Pesynomamer uccnedosanus umerom coomeemcmeayiouue
OaHHble Ha Hanuyle USMEeHEeHUI 8 MUHepAIu3ayuu Kocmell,
KaK 8 HeDOIbUUX Kocmetl 3ansicmosi U KOCMU COBMECMHbIX
KOJLEeHsIX, CO CKIOHHOCMbIO K (POopMaM CUCMEMHBIX U
ROAUAPMUKYTISIPHBIX 108CHUNLLHO20 UOUONAMUUECKO20
apmpuma, KOmMopbwlil A6AAI0MCs Haubonee YA36UMbIMU
Mecmamu Ot O3HUKHOBEHUE PA3PYULEHUSL.

Kniouegvie cnosa: 106enunbHblll uOUONAMUECKUti apmpumn,
0cmeonopos, uHoexc ocmeonoposa, cuem Lllapn

Introducere

Artrita juvenila idiopatica (AJI) reprezinta un
grup eterogen de boli cronice, caracterizate prin
inflamatie articulara persistenta, unele forme cu
afectare multisistemica, cu debut pana la varsta de
16 ani, de etiologie necunoscuta [1]. Este o maladie
autoimuna inflamatorie, de geneza necunoscuta,
ce afecteaza cel mai frecvent sexul feminin, tinta
principald de afectare fiind tesutul sinovial.

Desi este o maladie relativ rard, cu o prevalenta
cevariazd intre 16 si 150 de cazuri la 100000 copii cu
varsta de pana la 16 ani in Europa si in America de
Nord, este cel mai frecvent intalnita in randul mala-
diilor musculoscheletale la copil la nivel mondial [2].
All reprezinta o cauza importantad a invalidizarii tim-
purii dobandite. Majoritatea formelor artritei juvenile
idiopatice sunt caracterizate prin inflamatie sinoviala
prelungitd, care in timp duce la distrugeri articulare,
iar acestea, la randul lor, pot duce la deteriorarea
grava a functiei fizice, cu afectarea calitatii vietii.

Osteoporoza este cea mai frecventa tulburare
osoasa metabolica, definita de OMS ca fiind 0 "boala
scheletica caracterizata prin reducerea de masa
osoasa si deteriorarea microarhitecturala a tesutului
0so0s, avand drept consecinta cresterea fragilitatii
osoase si a susceptibilitatii la fracturi” [3].

in literatura de specialitate, osteoporoza cel mai
frecvent este clasificata in primard (tip | - post-me-
nopauzala si tip Il - senild) si secundard. Osteoporoza
secundara este definita ca pierdere de masa osoasa
in rezultatul unor tulburdri clinice specifice bine de-
terminate [4]. La baza osteoporozei secundare stau o
multitudine de cauze: tulburdrile endocrine, genetice
sau de depozitare, tulburari ale tractului gastrointes-
tinal, boli maligne, osteopenie / osteoporoza medica-
mentos-indusa, imobilizare indelungata.

Pe parcursul ultimilor 5 ani, in abordarea
pacientilor cu AJl se pune accent pe diagnosticul tim-
puriu al maladiei, pe aprecierea algoritmului de tra-
tament cu scop de mentinere sub control a activitatii
bolii si pe prevenirea timpurie a complicatiilor [7].

Utilizarea glucocorticosteroizilor, atat in trata-
mentul AJl, cat si in tratamentul altor maladii reu-
matismale, a revolutionat evolutia acestor patologii,




fiind medicatia de prima intentie datoritd proprieta-
tilorimunomodulatoare, rolului major in suprimarea
raspunsului imun si in reducerea inflamatiei. in pofi-
da efectelor benefice ale glucocorticoizilor, terapia
pe termen lung are numeroase efecte secundare
negative la nivelul intregului organism, cea mai frec-
venta fiind osteoporoza/osteopenia [8].
Diagnosticul timpuriu al osteoporozei/osteope-
niei, precum si al modificarilor patologice, prezenta
pensarilor, eroziilor joaca un rol important in apre-
cierea prognosticului maladiei si a tacticii de trata-
ment. Desi radiografia conventional3, la ora actualg,
este considerata drept tehnica,de moda veche’, ea
ramane a fi standardul de aur pentru aprecierea gra-
dului de afectare structurald articulara in AJI [9].
Datele literaturii releva existenta unei serii
de scoruri radiologice pentru aprecierea leziunilor
distructive articulare, unele dintre ele adaptate in
baza celor aplicate la adulti, insa utilizarea lor nu
este universal acceptata [5]. Cele mai utilizate scoruri
radiologice de catre imagisti sunt: scorul Poznanski
- pentru aprecierea reducerii spatiului articular la
nivelul carpului; scorul Dijkstra, ce poate stabili dife-
rite scoruri pentru inflamatie, leziuni si anomalii de
crestere; scorul Sharp-van der Heijde (figura 1). Aces-
ta din urma este cel mai frecvent utilizat si reprezinta
un scor global ce evalueaza nivelul de osteopenie,
eroziune si ingustare a spatiului articular [6].

How to read radiographs according to the
g Sharp! van der Heljde method

\
1 & D. van der Heijge. J Rheumatology 2000. 27261-3
) Hands
Ir eros.0n score: 0-6 (depends on the surtace area of the joint)
1 f exsst ducretely
2 laiger
3 extend over the middle of the bone
5. complete colapse
JSN (joint space namowing) 0-4
1. focal of doublil
2 > 50% onginal joint space
3 < 50% onginal joint space, subluxation
4 anylosis, complate luxaton

erosion score; 0-10 (max 5 at each she of the joint)

‘;, ‘ J1  Examples for srosion scoring

Erosions are sways scored
regardiess of RA process or OA
nge

Figura 1. Aprecierea scorului Sharp-van der Heijde
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Scopul studiului a fost aprecierea mineralizarii
osoase prin metoda ragiografiei conventionale la
copii cu AJl.

Material si metode

in studiu au fost inclusi 32 de copii cu diagnos-
ticul clinic de AJJ, spitalizati in sectia de reumatologie
a IMSP Institutul Mamei si Copilului, in perioada
2015-2016. Diagnosticul de AJl a fost stabilit in baza
criteriilor de diagnostic ILAR, 1997 (revizuire Edmon-
ton, 2001).

Evaluarea particularitatilor clinico-paraclinice a
inclus anchetarea pacientilor in baza unui protocol
si examinarea specializata a acestora. Lotul de copii
inclusi in studiu a fost repartizat conform variantei
evolutive. Gradul de activitate al maladiei a fost
stabilit in baza scorului DAS28 - Disease Activity
Score, care vizeaza urmatorii parametri: numarul de
articulatii dureroase (NAD), numarul de articulatii
tumefiate (NAT), viteza de sedimentare a hematiilor
(VSH), evaluarea globala a durerii de cdtre pacient
(EGBP) dupa scala vizuala analoga a dureriidela 1 la
100 mm. Radiografia conventionala a fost efectuata
la toti copiii inclusi in studiu, fiind apreciat scorul
Sharp si indicele osteoporotic, astfel stabilindu-se
stadiul radiologic al maladiei dupa Steinbrocker.

Stadializarea manifestarilor radiologice in AJl
are la baza urmatoarele criterii: stadiul | (tumefierea
partilor moi periarticulare, largirea usoara a spatiului
articular, osteoporoza periarticulard), stadiul Il (tume-
fierea partilor moi, largirea spatiului articular, oste-
oporoza difuza, tulburari segmentare de crestere),
stadiul Ill (diminuarea spatiului articular, eroziuni
osoase subcondrale), stadiul IV (anchiloza fibroasa
sau osoasd, deformatii articulare, pozitii vicioase,
subluxatii).

Calcularea scorului Sharp se aplica la pacientii
cu afectarea articulatiilor mainii si corpului, cu apre-
cierea numarului pensarilor si al eroziunilor. Pentru
fiecare modificare (ingustare de spatiu sau eroziune),
scorul se noteaza - in functie de gravitatea ei— cu o
valoare dela0la4. Astfel, scorul Sharp-van der Heijde
final reprezinta suma scorului total al pensarilor si a
scorului total al eroziunilor.

Rezultate si discutii

Varsta copiilor inclusi in studiu a fost de la 30
luni pana la 215 luni, media varstei fiind 116,29
luni. Copii de sex masculin au fost in proportie de
37,5%, iar cei de sex feminin - 62,5%. Durata mala-
diei copiilor inclusi in studiu a variat de la 4 la 186
de luni, constituind in medie 51,7 luni. Dupa durata
bolii, grupul de copii a fost divizat in doua loturi:
pana la 2 ani - 11 copii; cu durata bolii mai mult de
2 ani - 21 de copii.




in functie de varianta evolutivi a maladiei, am
obtinut urmatoarea repartitie: forma sistemica — 8
copii (25%), forma poliarticulara - 11 copii (34,37%)
si forma oligoarticulara — 13 copii (40,62%).

Astfel, conform indicelui de activitate al mala-
diei DAS28, copiii inclusi in studiu au fost reparizati
in modul urmator: gradul | de activitate — 10 copii
(31,25%), gradul Il de activitate — 14 copii (43,75%)
si gradul lll de activitate - 8 copii (25%).

Conform stadiului radiologic dupa Steinbrocker,
21,85% din lotul de pacienti au corespuns stadiuluil,
28,12% — stadiuluill, 28,12% - stadiului lll si respectiv
18,75% — stadiului radiologic IV.

Afost efectuata radiografia conventionala la ni-
velul palmelor (65,62%) si al articulatiilor genunchilor
(34,37%). Pentru aprecierea modificarilor minerali-
zarii osoase a fost utilizat indicele cortical/indicele
osteoporotic (figura 2) si scorul Sharp total.
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Figura 2. Aprecierea indicelui cortical/osteoporotic

Astfel, conform scorului Sharp, am obtinut ur-
matoarele valori, cu o variabilitate intre 0-86, media
fiind 17,32 (tabelul 1).

Tabelul 1
Media scorului Sharp conform variantei evolutive a AJl
AJl
Sistemica | Poliarticulara | Oligoarticulard
Scorul Sharp 23,5 27,8 0,61
Indice 0,38 0,35 0,43
osteoporotic

Copiilor din lotul de studiu cdrora le-a fost efec-
tuata radiografia genunchilor li s-a apreciat indicele
ostoporotic, care a cuprins valori in intervalul 0,25-
0,67, media fiind 0,38, ceea ce confirma prezenta
modificarilor mineralizarii osoase de tip osteoporotic
(tabelul 2).

Tabel 2
Valorile medii ale indicelui osteoporotic pe cliseele radiogra-
fiilor genunchilor

AJI
Sistemica | Poliarticulara | Oligoarticulara
Indice 0,36 0,38 0,41
osteoporotic
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Astfel, in urma efectuarii radiografiei
conventionale a fost determinata prezenta modi-
ficarilor mineralizarii osoase atat la nivelul oaselor
mici ale pumnului, cat si la nivelul oaselor articulatiei
genunchilor, cu o predilectie pentru formele siste-
mica si poliarticulara ale artritei juvenile idiopatice,
acestea fiind sediile cele mai vulnerabile pentru
aparitia distructiei.

Concluzii

1. Radiografia conventionala este o metoda
standardizata de diagnostic, o0 modalitate ieftina
si disponibila pe scara larga in evaluarea leziunilor
osteoarticulare in cadrul artritei juvenile idiopatice,
fiind pana acum 10 ani, singura metoda radiologica
de explorare utilizata.

2. Desi radiografia nu este suficient de infor-
mativa in cuantificarea densitatii asoase, ea ramane
afi un instrument foarte util in evaluarea calitatii de
masa osoasa si o0 metoda-screening in depistarea
deformarilor osoase si a fracturilor.
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Summary

Acute renal failure in the elderly: challenging causes and
clinical issues

Elderly patients are more frequently than younger adults
exposed to acute kidney injury (AKY). Their etiology is often
multifactorial, frequently provoked by an iatrogenic cause.
Etiology of AKY is grouped into three categories: prerenal,
intrinsic and postrenal. Prerenal AKY is the second most
common cause of acute renal failure in elderly — nearly a
third of all hospitalized cases. The study evaluated the AKY
incidence, challenging factors in 330 elderly patients. The
most commun causes of acute renal failure were infections
(sepsis), heart disease (cardiogenic shock), hypovolemia
and administration of nephrotoxic drugs.

Keywords: acute kidney injury, nephrotoxic drugs, elderly
patients, comorbidities

Pezrome

Ocmpaﬂ noueunan Hedocmamotmocmbymot)eﬂ nosxcuno-
20 éo3pacma: npudUHbl 603HUKHOBCHUA U K/IUHUYeCKUue
acnekmaol

Toswcunvie nayuenmol uawye, 4em Monoovle no08ep2aomcs
8030€licm8uUIo 0Cmpo20 nogpexcoenus novex. Mx smuono-
2Usl 4ACmo MHO20QAKMOPHAS, UHO20A CHPOBOUUPOBAHA
AMPO2eHHOU NPUUUHOU. DMUONO2USL OCMPO2O NOBPEHC-
Oenusi noYeK CePynnupo8amnd 6 mpu Kamezopuu: npepe-
HANbHOU, peHanvHou U nocmpenanvHou. Ilpepenanvroe
ocmpoe nospexcoerue noyex A81aemcs 8mopotil Haubonee
PACRPOCMPAHEHHOU NPUYUHOU OCMPOU NOYEHHOU Hedo-
CMAMOYHOCU Y NOAHCUTBIX 00l 8 NOYMU Mpemu 6cex
cayuaes eocnumanuzayuu. B uccneoosanuu oyenusanu
yacmomy ocmpo2o nospesicederust novex y 330 noscunvix
nayuenmos. Haubonee uacmou npuduHoti ocmpotul noYe4Hol
Hedocmamounocmu 6ulau: uH@exyuu (cencuc), cepoedto-
cocyoucmvie 3a601e6anus (KapOUO2eHHbLIL ULOK), 2UNosoJie-
Musl u 86edeHue HeghpOMOKCULeCKUX NPenapamos.

Knrwouesvie cnosa: ocmpoe nogpesxcoenue novex, nHegpo-
MOKCUYeCKUe npenapamul, NOXCUiIble NAYUeHmbl, CONYm-
cmsyroujue 3a601e8aHUs

Introducere

Actualmente, incidenta insuficientei renale acute
(IRA) este in crestere, in special in randul pacientilor
spitalizati, al celor varstnici sau al celor aflati intr-o sta-
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re critica si se asociaza cu o rata ridicata a mortalitatii.
Pacientii cu risc crescut sunt persoanele varstnice, cele
cu diabet, hipertensivi si cei cu boli renale preexisten-
te. S-a demonstrat ca niciun tratament medicamentos
nu poate sa limiteze evolutia insuficientei renale acute
sau sa-i grdbeasca recuperarea. Aceastd afectiune
este o problemd actuala si stringentd, din motivul
numarului tot mai mare al varstnicilor.

Boala cronica de rinichi are anumite particu-
laritati evolutive la varstnici, determinate mai ales
de prezenta crescuta a comorbiditatilor, in special
cardiovasculare. Bolile cerebrovasculare, alterarea
statusului functional, diabetul, denutritia proteica
determind o evolutie mai drastica a IRA la varstnici.

Pacientii varstnici sunt de 34 de ori mai frec-
vent expusi la IRA decat adultii tineri. Etiologia IRA
este adesea multifactoriala, frecvent cu o cauza
iatrogena.

Prevalenta IRA la varstnici este diferita de cea
inregistrata in populatia generala si de varsta frage-
da. Mai frecvent apare dupa interventii chirurgicale,
deshidratare, soc, sepsis, obstructie urinara, embolie
cu colesterol, administrarea de medicamente anti-
inflamatoare nesteroidiene, inhibitori ai enzimei de
conversie, exces de diuretice, tratament pe termen
lung cu aminoglicozide (necroza tubulara acuta).
Utilizarea de AINS la pacientii cu insuficienta cardiaca
congestiva si utilizarea inhibitorilor enzimei de con-
versie la batrani cu stenoza aterosclerotica a arterelor
renale favorizeaza instalarea rapida a IRA.

Insuficienta renala acuta este definita ca pre-
renald, intrinsecd si postrenald. IRA prerenala este
a doua cauza cea mai comuna de IRA la varstnici,
constituind aproape o treime din toate cazurile
spitalizate.

Principalele cauze prerenale de insuficienta re-
nala acuta la varstnici

e  Hipovolemia:

- Hemoragia

- Depletia volemica (de exemplu, varsaturi, diaree,
diureza necorespunzatoare, arsuri)

«  Hipoperfuzia renala:

- Antiinflamatoarele nesteroidiene/inhibitorii selec-
tivi de ciclo-oxigenaza 2

- Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei/
antagonistii receptorilor de angiotensina Il

- Anevrismul aortic abdominal

- Stenoza/ocluzia arterei renale

- Sindromul hepatorenal

«  Hipotensiunea:

- Socul cardiogen

- Socul distributiv (de exemplu, sepsis, anafilaxie)




«  Stdrile edematoase:
- Insuficienta cardiaca

- Ciroza hepatica

- Sindromul nefrotic

Cauze comune ale IRA prerenale la varstnici pot
fi: depletia de volum ingerat (de exemplu, a scazut
consumul de lichide), scaderea volumului sangvin
eficient (de exemplu, vasodilatatie sistemicad) si
hemodinamice.

Necroza tubulara acutd (NTA) este cea mai
frecventd cauza de IRA intrinseca (peste 50% din IRA
la pacientii varstnici spitalizati in unitati de terapie
intensiva). NTA apare, de obicei, dupa un eveniment
acut ischemic sau toxic. Patogeneza NTA implica o
interactiune de procese, care includ disfunctia en-
doteliala, hipoxia tubulard, disfunctie si apoptoza,
obstructia tubulara.

Probabilitatea IRA postrenale creste odata cu
varsta. Afectiunile maligne, hipertrofia benignd de
prostata, carcinomul de prostata si pelvian sunt
toate cauze importante. Identificarea din timp a
IRA secundare obstructiei, cu efectuarea imagisticii
renale este esentiala.

In ciuda progreselor din medicina de ingrijire
critica si terapie de substitutie renala, mortalitatea
atinge 75% la cei varstnici. Diagnosticul timpuriu al
cauzelor care stau la baza IRA la batrani este esential
pentru managementul corect si prognosticul favo-
rabil al acestora.

Materiale si metode

Afost efectuat un studiu retrospectiv in Spitalul
Clinic Municipal Sfanta Treime din Chisindu, sectia de
nefrologie si unitatea de terapie intensiva. Datele
clinice si rezultatele investigatiilor au fost selec-
tate din fisele medicale a 330 de pacienti (barbati
/ femei: 215/115), cu varsta intre 68 si 80 de ani,
spitalizati cu IRA de pe 1 ianuarie 2013 pana pe 31
decembrie 2014. S-a folosit sistemul informational
al spitalului.

Leziunea renala acuta a fost definita ca o
crestere cu 50% a creatininei serice in 48 de ore,
indiferent de debitul urinar. Leziunea renald acuta
s-a diagnosticat printr-un declin rapid (ore, zile) al
ratei de filtrare glomerulara la un pacient varstnic
cu functie renala anterior normala sau la un pacient
cunoscut cu boala cronica de rinichi. S-a standardi-
zat definitia IRA in functie de criteriile RIFLE, bazata
pe cresterea creatininei si pe scaderea debitului
urinar, care include trei nivele de afectare a functiei
renale: risc de disfunctie renald, leziune renala si
insuficienta renala (tabelul 1).
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Tabelul 1

Definitia IRA, criteriile RIFLE (dupd Brenner si Rector’s K.,

editia 2008)

Element clinic

Criterii in functie de

Criterii in functie

definit rata filtrarii glomerulare | de debitul urinar
Risk (risc de Cresterea creatininei x | Debit urinar <0.5
IRA) 1.5 sau scaderea RFG | ml/kg/ora x 6 ore

>25%

Injury (lezare
renald)

Cresterea creatininei
x2 sau scaderea RFG
>50%

Debit urinar <0.5
ml/kg/ord x 12 ore

Failure (insufi-
cienta renald)

Cresterea creatininei x3
cu scaderea RFG >75%
sau creatinina > 4 mg/
dl (cu o crestere acuta >
0.5 mg/dl)

Debit urinar <0.3
ml/kg/ora x 24
ore sau anurie X
12 ore
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Loos (pierde- | Pierderea completd a
rea functiei functiei renale > 4 sapt.
renale) = IRA persistenta
ESRD (insu- Pierderea completa a
ficienta renala | functiei renale >3 luni
terminald)

Nota: Clasificarea se bazeaza fie pe agravarea filtratului
glomerular, fie pe reducerea diurezei.

Analizele biochimice de sange au inclus clea-
rance-ul creatininei serice, ureea, acidul uric, biliru-
bina, creatinina, electrolitii (inclusiv Na, Ca si fosfat)
serici si testele patognomonice specifice, in functie
de circumstante. Testele urinare au cuprins analiza
microscopica a sedimentului, microscopia sedimen-
tului, uroculturile.

Evaluarea pacientului s-a bazat pe determi-
narea tipului de IRA. Prezenta comorbiditatilor,
factorii de risc, tratamentul efectuat au fost luate in
consideratie.

Rezultate obtinute

La cei 330 de pacienti varstnici cu IRA s-a
constatat scaderea valorilor HB, albuminei serice,
protrombinei, natriului seric si cresterea evidenta
a concentratiei de potasiu si a azotemiei, cresterea
VSH (tabelul 2).

Tabelul 2
Spectrul investigatiilor paraclinice la pacientii varstnici cu
IRA

Indicii serici Pacienti cu | Pacienti

IRA fara IRA | P12

Diureza
+ -+ skskk

(ml /24 ore) 418,7+42,33 | 1080+24,8
Proteinuria (g/1) 0,10+0,028 |0,03+0,008 *
Densitatea urinara (un) 1015+1,37 | 1017+1,09 *
Clearance creat. (ml/min) 38+3,63 101+£3,92 *k
Sodiul (mmol/l) 128+1,00 140+0,55 *x
Potasiul (mmol/1) 5,83+0,21 | 4,66+0,12 ok
Creatinina (mmol/l) 0,21 £0,022 {0,07+0,003 | ***




Ureea (mmol/l) 15,66+£0,87 | 5,9+0,44 Hkok
Albumina (g/1) 30,9+1,84 | 45,8+1,54 *k
Protrombina (%) 62,7+£2,66 | 79,9+1,94 ok
Hb (g/1) 96,0+3,80 119+3,03 *

VSH (mm/ora) 40+4,70 19,242,53 | *%*

Nota: * — p>0,05; ** — p<0,05; *** — p<0,0.

IRA la varstnici a fost provocata de cauze multi-
factoriale. Principalele cauze au fost infectiie (sepsis),
bolile cardiovasculare (soc cardiogen), hipovolemia
si medicamentele administrate cu efect nefrotoxic
(tabelul 3).
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In studiul retrospectiv efectuat, hipovolemia,
infectiile bacteriene, bolile cardiovasculare, inclusiv
sindromul coronarian acut cu insuficienta cardiaca
acuta, medicamentele nefrotoxice au fost cauzele
mai frecvente ale IRA. Am identificat un grup de
pacienti cu IRA suprapusa pe boala cronica de rinichi
(BCR) intr-o proportie mare (33, 0.3%), ceea ce este
un factor deosebit de vulnerabil in instalarea IRA la
varstnici.

Metodele de investigare a insuficientei renale
acute la varstnici ar trebui sa fie complexe si multi-
disciplinare (tabelul 5).

Tabelul 3
Cauzele IRA la pacientii varstnici luati in studiu Tabelul 5
- M investigare a insuficientei renal
Factorii etiologici ai IRA Cazuri % etode de investigare a insuficienfei renale acute
Hipovolemie 44 13,3 Examinari Interpretare
Infectii 65 19,6
Medicamente 49 14,8 Exploréri urinare:
Boli cardiovasculare 57 17,2 S do uri
- umar de urind pentru .
Sindrom hepatorenal 29 8,7 p Sugereaza un proces inflamator
- p decelarea hematiilor,
Tumori maligne 14 4.2 teinel bel renal.
Acutizarea maladiilor renale 23 6,9 proteineior sau a ambelor
pree.mstente Examen microscopic pentru | Cilindrii eritrocitari,
ACCldem' .vas.cular acut 4 1,2 identificarea de celule, granulosi sunt caracteristici
Obstructii urinare 32 9,6 e .
: cilindri, cristale glomerulonefritei.
Necroza tubulointerstitiala 13 39
acutd Explorari biochimice:

La 49 pacienti varstnici, IRA a fost provocata
de medicamente, tratamentul antibacterial in doze
neajustate fiind cel mai comun factor de insuficienta
renald acutd, urmat de administrarea de lunga durata
a AINS, a diureticelor in doze mari si a substantelor
de contrast (tabelul 4).

Tabelul 4
Incidenta medicamentelor nefrotoxice in IRA la varstnici

Uree, creatinind, electroliti | A¢entie 1a hiperpotasemie

hiperfosfatemie, acidoza

Analiza gazelor sangvine,

bicarbonatului seric metabolicd, hipocalcemie.

. Cresterea semnificativa
Creatinkinaza,

. . a creatinkinazei i a
mioglobinuria

mioglobinuriei — rabdomioliza.

. . Marker de infectie sau
Proteina C reactiva . .
inflamatie.

Imunoglobuline serice, Bolile de sistem,

Medicatia nefrotoxica Cazuri % electroforeza proteinelor glomerulopatiile, proteinuria
Blocanti ai canalelor de calciu 4 21 serice, proteine urinare Bence Jones sugereaza mielom
(dehidroperidinici) ’ Bence Jones multiplu.

Antibiotice 24 48,9 Hematologie:
Antiinflamatoare nesteroidene 12 24,8 Eozinofilia poate aparea in
Diuretice 7 142 nefrita interstitiald acuta in
emboli colesterolici sau in
Substante de contrast 2 4 - .
Hemoleucograma completa | vasculita.
Inhibitori ai enzimei de conversie 4 8,1 si trombocitele Trombocitopenia si fragmentele

Din numarul total de 330 de varstnici, 110
pacienti (33,3%) au avut anterior boald cronica renala
gr. ll, potrivit Fundatiei Nationale a bolilor renale (K
/ DOQI); afectarea renala a fost interpretata ca IRA
suprapusa pe BCR.

Discutii

Schimbarile structurale si functionale ale rini-
chilorin procesul de imbatranire reprezinta un factor
de risc independent pentru aparitia IRA.
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de eritrocite sugereaza
microangiopatia trombotica,
sindromul hepatorenal.

Teste de coagulare Coagulare intravasculara

diseminata, asociata cu sepsis.

Teste imunologice:

Anticorpi anti-nucleari
(ANA)

ANA pozitivi in LES si 1n alte
boli autoimune.

Anticorpi anti-ADN dublu
catenar (dc)

Anticorpii anti-ADNdc mai
specifici pentru LES.
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Anticorpi citoplasmatici
anti-neutrofilici (ANCA)

Anticorpi anti-proteinaza 3
(PR3)

Asociati cu vasculita sistemica;
anticorpii c-ANCA si anti-PR3
asociati cu granulomatoza
Wegener;

anticorpii p-ANCA si anti-
MPO prezenti in poliangeita

Anticorpi anti-
mieloperoxidaza (MPO)

microscopica.
. Scazutd in LES,
Concentratia . . .
. glomerulonefrita postinfectioasa
complementului

acutd, c rioglobulinemie.

Anticorpi anti-membrand
bazald glomerulara

Prezenti in boala Goodpasture,
glomerulonefrite.

Titrul anti-streptolizinei O si | Crescut dupa infectia
anti-ADNse B streptococica.

Teste virusologice:

Controlul infectiei virale in

Hepatita B si C; HIV zona de dializa.

Radiologie:

Dimensiunea, simetria
rinichilor — dovezi ale
obstructiei.

Ecografie renald, CT renal

Studiul a confirmat importanta identificarii si
corectarii factorilor pre si postrenali, imbunatatirii
functiei cardiace si perfuziei sangvine renale in
situatiile critice mentionate.

S-a atentionat cd prezenta multiplelor
comorbiditati obliga pacientii la un tratament
medicamentos impunator, care poate provoca IRA.
Verificarea medicamentelor consumate si incetarea
administrarii agentilor nefrotoxici, ajustarea dozele-
lor si monitorizarea concentratiilor medicamentoase
sunt obligatorii pentru pacientii varstnici, precum
si monitorizarea corecta a echilibrului lichidian si
evaluarea zilnica a greutatii corporale.

De asemenea, trebuie de diagnosticat si de
tratat agresiv orice proces infectios.

Concluzii

S-a constatat ca cele mai frecvente cauze ale
IRA la pacientii in varsta raman a fi septicemia si hi-
povolemia, cu perfuzia sangvina renala compromisa.
Au fost identificati agentii medicamentosi cu efect
nefrotoxic prioritar — antibioticul si antiinflamatoa-
rele nesteroidene.
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S-a atentionat despre prezenta unui grup de
pacienti cu IRA suprapusa pe BCR intr-o proportie
mare (33, 0.3%), ceea ce necesita o atentie sporita
fata de maladiile renale preexistente si particulari-
tatile rinichiului senil.

Fiziopatologia IRA la varstnici nu este bine
inteleasd, optiunile terapeutice sunt limitate, iar la
un numar semnificativ de pacienti, maladia evolu-
eaza catre insuficienta renala cronica. Prioritatile
managementului insuficientei renale acute sunt:
diagnosticarea timpurie, instituirea masurilor pre-
ventive si optimizarea tratamentului, fard incarcare
terapeutica excesiva.

Bibliografie

1. Aldasoro M., Mauricio M.D. et al. Effects of aspirin,
nimesulide, and SC-560 on vasopressin-induced contrac-
tion of human gastroepiploic artery and saphenous vein.
In: Crit. Care Med., 2008; nr. 36(1), p. 193-197.

2. Chertow G.M., Burdick E., Honour M., Bonventre J.V,,
Bates D.W. Acute kidney injury, mortality, length of
stay, and costs in hospitalized patients. In: J. Am. Soc.
Nephrol., 2005; nr. 16(11), p. 3365-3370.

3. CocaS.G.Acutekidney injury in elderly persons. In: Am.
J. Kidney Dis., 2010; nr. 56(1), p. 122-131.

4. James M., Pannu N. Methodological considerations
for observational studies of acute kidney injury using
existing data sources. In: J. Nephrol., 2009; nr. 22(3),
p. 295-305.

5. Hoste E.A, Kellum J.A,, Katz N.M., Rosner M.H., Haase
M., Ronco C. Epidemiology of acute kidney injury. In:
Contrib. Nephrol., 2010; nr. 165, p. 1-8.

6. RicciZ,CruzD.N.,Ronco C. Classification and staging of
acute kidney injury: beyond the RIFLE and AKIN criteria.
In: Nat. Rev. Nephrol., 2011; nr. 7(4), p. 201-208.

7. RoghiA., Savonitto S., Cavallini C. et al. Atherosclerosis,
Thrombosis and Vascular Biology Study Group and the
Italian Society for Invasive Cardiology Investigators.
Impact of acute renal failure following percutaneous
coronary intervention on long-term mortality. In: J.
Cardiovasc. Med., (Hagerstown), 2008; nr. 9(4), p.
375-381.

8. Ishani A, Xue J.L, Himmelfarb J. et al. Acute kidney
injury increases risk of ESRD among elderly. In: J. Am.
Soc. Nephrol., 2009; nr. 20(1), p. 223-228.

Lilia Vlasov, d. s. m., conf. univ.,
Departamentul Medicind Internd,

Clinica medicala nr. 1, Disciplina Sinteze Clinice,
USMF Nicolae Testemitanu

Tel.: +373 69430513

E-mail: liliavlasov@ yahoo.com




PARTICULARITATILE ACTIVITATII ENZIMELOR
LIZOZOMALE DIN SERUL SANGVIN IN
ADENOMUL PROSTATIC SI LA NIVELUL LOJEI
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Summary

Particulars lysozyme enzyme activity blood serum pros-
tate adenoma bulky and lodges level after use drained
endoureteralnye adenomectomy of the lodge

The mechanisms by which lysosomal disorders affecting
prostate functions in prostate adenoma News. The mecha-
nisms by which lysosomal disorders affecting prostate
functions in prostate adenoma bulky (APV), including the
Lodge of adenomectomy are poorly understood, and the
effectiveness of current therapeutic measures are limited
and uncertain. The research is based on two study groups:
Lb — patients with a mean age of 68.6+1.05 and bulky AP
definite diagnosis (> 80 cm?®) repair surgery using drainage
endouretralnye and Lm — 20 men of the same age, basically
healthy. Lysosomal enzyme activity determination (Cat G
rnd CatD; FA; NAG; f -gal, B-gul, and f-glucuronidase, ar-
visulfatase A and B, total protein was performed by standard
techniques, adapted for application to multi-modal hybrid
rider microplate Synergy HI (Reader Hydride).

As a result it was determined that AP > 80 m® bulky signifi-
cantly induce the growth of all lysosomal enzymes studied,
reaching values of 2-3 times higher compared with controls,
with the prevalence of high values of 4-6 times, f —gal,
p-gluc and CatG fact catgut as coexistent inflammatory
process caused by the presence of biological membranes
and destabilization celulare. Sa direct interdependencies
found the presence of liposomal enzymes in their blood
serum and deletions to the lodge postoperative which can
serve as a biomarker of evolution postoperative period,
with predictive role in assessing the effectiveness of the
treatment strategy and local general medical and surgical,
monitoring and optimization of rehabilitation of patients
with AP and adenomectomy

Keywords: lysosomal enzymes, prostatic adenoma, surgery,
drainage of adeomectomie lodge

Pe3rome

OcobeHHOCMU AKMUGHOCHU TU30COMATIbHBIX IH3UMOG 6
CbIBOPOMKeE KPOBU NPU A0EHOME NPOCHIAMbL U UX YPOBCHD
6 J10JIce nOCie 4epe3ny3blpHOll A0eHOMIKMOMUU NPU
MPancypempaibHoM OPEeHUPOBAHUN 10)ice

Mexanuszmoi paccmpodcm@ JAU30COMATIBHBLX IH3UMOE,
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gauAOWUe HA QYHKYUU NpOCcmMamvl npu adeHome
npedcmamenvhot sxcenesvl (AIDK), 6 mom uucne 6 noosce
nocie a0eHOMIKMOMUU HedOCMAMOYHO U3YUEHbl, d
aphexmusnocms 1eueOHbLIX MEPONPUAMUL OSPAHUYEHD
u HeonpedeneHHbl. HccnedosaHnue nposoouiocs 6 08yx
epynnax: ocHosHas epynna — 49 nayuenmos o3pacmom
6 cpednem 68,6+1,05, onepuposanusie no nogody All c
OpeHuposanuem noxce [3], u konmponvuasa — 20 mysrcuun
mMo2o dice 603pacma, 6 0OCHO8HOM 300posvle. OnpedeneHue
akmuenocmu auzocomanviwix suzum (Cat G rnd CatD, FA;
NAG; p -gal, p-gul, u p-glucuronidase, arylsulfatase A u
B), obwezo benka npogoounu ¢ nomowpbro CManOAPMHLIX
Memo0os ucnonv3ysa mukponianuemsot Synergy HI (cuopuo
Reader). B pe3ynemame w110 ycmarognero, umo npu AIDK
APOUCXOOUM 3HAYUMENbHBIN POCH 8CeX NU30COMATbHBIX
SH3UMOS, BKIIOUEHHBIX 8 UCCTe008aHUe, O0CMU2As Yuppul
6 2-3 pasa eviute N0 CPABHEHUIO ¢ KOHMPOIbHOU ePYRNOL
u 8 4-6 pas 3uauenui f-eanaxmosudasei (f-gal), bema-
anroko3uoassl (f-glu) u kamencuna (Cat) G, obycrosnentsvie
B0CNATUMENbHBIMU CYUWECMEYIOWUMU NPOYeccamil
npugoosuue K 0ecmabunu3ayuu 6UON0SUYECKUX KIeMOYHbIX
Membpan. YcmanogieHo Hanuyue npsamol 3a8UcUMoCmu
MeNHCOY AKMUBHOCTNBIO TUSOCOMHBIX IHIUMO8 8 CbI6OPOINKe
U NOCIeONepayuoHHOU N10Xce, YMO MONCEM CAYHCUMD
ouoMaprepom 36010YUU NOCTEONEPAYUOHHO2O0 Nepuood,
C NpeocKA3amenbHoOU poiblo 8 oyeHKe IPpexmugHocmu
MEeOUYUHCKOU U XUPYP2UHeCKOtl MAKMUKU ledeHUs, 00uje2o u
JIOKATHO20 MOHUMOPUH2A U ONMUMU3AYUYU PeaduIumayuu
oonvnwix ¢ AIDK 0o u nocie adeHomdaxmomuu.

Knroueevie cnoea: nuszocomanvhbvle dH3UMbL, A0CHOMA
npeocmamenvHou dceiesvl, OPeHUPOBaAHUE 10HCA NPU
A0EeHOMIKMOMUU

Introducere

in prezent, adenomul de prostata (AP) se im-
pune in atentia specialistilor ca o problema de mare
actualitate, datorita frecventei ei intalnite la barbati
cu varsta inaintata, evolutiei grave si complicatiilor,
precum si prin imperfectiunea mijloacelor terapeu-
tice oferite de medicina moderna [1; 5; 28].

Progresele din ultimul deceniu ale stiintelor
fundamentale au permis o mai buna cunoastere a
patogeniei AP.Un rolimportant in patogenia AP li se
atribuie inflamatiei si apoptozei (sau mortii celulare
programate), procese in care sunt implicate un sir de
enzime hidrolitice lizozomale [8; 9; 16].

in ultimele decenii se considera ca enzimele
lizozomice, asa ca fosfataza acidd, arisulfataza, pro-
teaza, glucuronidaza etc., sunt centre de semnalizare
cheie, ce regleaza diferentierea celulara, angiogene-
za, distrugerea celulelor imbatranite sau deteriorate
sirenovarea tesuturilor prin degradarea elementelor
matricei extracelulare etc. [7]. De asemenea, lizozomii
au un rolimportantin procesele patologice, cum ar fi
procesele inflamatorii sau maligne si metastatice.

Enzimele lizozomale mai sunt considerate
markeri ai distructiei celulare care are locin procesul
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inflamator [10]. Pierderea capacitatii celulei de a intra in apoptoza, proces tipic pentru celula senescentd, ar
putea contribuila acumularea de celule si dezvoltarea AP [20]. Aceste date vorbesc despre importanta lizozo-
milor in reglarea proceselor fundamentale de dezvoltare a tesuturilor in conditii fiziologice si patologice.

in pofida performantelor de diagnostic, variatiei largi a tacticilor medico-chirurgicale din ultimele 2
decenii, totusi ramane destul de problematica evolutia perioadei postoperatorii, aceasta adesea fiind deter-
minata de aparitia diverselor complicatii timpurii la nivel de loja, fapt ce a justificat necesitatea unui studiu
de evaluare a proceselor biochimice lizozomale in AP.

Scopul studiului vizeaza evoluarea particularitatilor functionale ale aparatului lizozomal in serul sangvin
pre- si postoperatoriu la pacientii cu AP si in eliminarile din loja drenata si monitorizarea hemostazei in loja
prostatica.

Material si metode

Cercetarile se bazeaza pe un esantion constituit din 69 de barbati divizati in doua loturi: lotul de baza
(L,) si lotul-martor (L ). Lotul de baza a inclus 49 de pacienti cu varsta medie de 68,6+1,05 ani si diagnostic
certde AP rezolvat chirurgical prin metoda transvezicald in modificatia propusa de noi [2]. Lotul-martor I-au
constituit 20 de persoane - donatori ai serului sangvin, aproximativ de aceeasi varstd, practic sanatosi.

Drept material pentru studiu a servit serul sangvin in volum de 5 mP, recoltat in dinamica din v. cubi-
tala preoperatoriu in prima ora (60 min) pana la interventia chirurgicala si pana la 12 ore dupa interventie,
concomitent cu prelevarea elimindrilor din loja AP in volum de 5 ml3, obtinut liber din loja prin drenajul
endouretral.

Studiul a fost axat pe determinarea activitatii principalelor hidrolaze lizozomale: N-acetil-3-D-
glucozaminidazei (NAG), B-glucozidazei (B-glu), B-galactozidazei (3-gal), B-glucuronidazei, arilsulfatazelor A
si B, precum si a catepsinei D (CatD) si G (CatG), utilizdnd procedeele descrise de V. Gudumac si coaut. (2010),
E. Liaudet-Coopman (2006) [8; 15]. Activitatea fosfatazei acide (FA) a fost determinata cu ajutorul seturilor
de reactive ale Firmei Eliteh, Franta. Determinarea proteinelor totale s-a efectuat dupa metoda biuretica cu
setul de reagenti ai Firmei Eliteh, Franta. Examindrile au fost efectuate in dinamica pana la tratament si a
doua zi dupa tratamentul chirurgical.

Toate procedeele de determinare a activitatii enzimelor si a continutului de proteine totale au fost
executate dupa tehnici adaptate pentru aplicarea la riderul hibrid multimodal cu microplaci Synergy H1
(Hydrid Reader) (BioTek Instruments, SUA). Rezultatele au fost evaluate statistic conform criteriului t-Student,
precum si,U” Mann-Witney cu ajutorul programului StatsDirect Statistical Softwear (StatsDirect Ltd, Marea
Britanie).

Rezultate si discutii

intru reflectarea particularitatilor activitatii enzimelor lizozomale, in calitate de varianta de norma in
evaludrile comparative au fost luate in cont datele atestate in lotul-martor. Conform rezultatelor obtinute
(vezi tabelul), s-a constatat ca in AP voluminos (L), in serul sangvin deja este prezenta activarea tuturor
hidrolazelor studiate, atingand in perioada preoperatorie valori semnificative, fiind de 2-6 ori mai inalte
comparativ cu valorile atestate in lotul-martor. O semnificatie atestata in L, cu prezenta AP o constituie
inregistrarea valorilor inalte preoperatorii ale catepsinei G (CatG) — de 49,92+6,47, B-galactozidazei — de
6,51%2,34 si B-glucozidaza — de 12,62+4,18, care au marcat valori impresionante, fiind de aproape 4-6 ori
mai inalte comparativcu L .

In rezultatul studiului efectuat in L, s-a relevat ca, dupa interventia chirurgicala, au loc modificari de
orientare diferitd a activitatii functionale a enzimelor lizozomale studiate. Astfel, in perioada postoperatorie
timpurie, valorile catepsinei D (CatD), NAG, 3-galactozidazei si B-glucozidazei continua sa persiste la cote
majorate. Totodatd, se inregistreaza o activizare marcanta a fosfatazei acide (FA) totale, ce depdsea de 2,2
ori valorile inregistrate pana la efectuarea operatiei de adenomectomie.

Activitatea catepsinei G (CatG) si arilsulfatazelor A si B, dimpotriva, scade concludent dupa interventia
chirurgicald, in raport cu valorile inregistrate pana la operatie, desi diferentele, comparativ cu valorile nor-
male, au fost statistic nesemnificative. De asemenea, s-a atestat reducerea functionalitatii -glucuronidazei
cu 25% fata de nivelul inregistrat la etapa preoperatorie, insa valorile acestei enzime nu au atins indicii
controlului.

In rezultatul cercetarilor efectuate la subiectul abordat, s-a relevat prezenta unor corelatii importante
intre nivelele de activitate a enzimelor lizozomale in serul sangvin la etapele pre- si postoperatorii si nivelul
acestora in eliminarile din loja postoperatorie a AP (vezi tabelul).
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Activitatea enzimelor lizozomale in serul sangvin in lojd

Lotul de studiu
Parametrii studiati Lotul-martor Lotul de baza (L,)
’ (L) Pana la operatie La 24 ore dupa operatie | Eliminarile din loja la 24 ore
(primele 60 min) dupa drenare
CatD, 6,92:+0,92 19,45+2,06** 16,25+1,84* 20,68+2,62%*
nM/s.L (100%) (281%) (235%) (299%)
Cat G, 13,2+0,35 49,9246,47** 16,02+2,91## 48,48+7,23%*0
nM/s.L (100%) (378%) (121%) (367%)
Fosfataza acida, 3,42+0,51 6,87+1,24% 14,82+2,64**** 21,65+5,48**#
uw/L (100%) (201%) (433%) (633%)
NAG, 60,6+3,40 183,8+20,6** 223,7432,5%** 445,9+452 300
nM/s.L (100%) (303%) (369%) (736%)
3-galactozidaza, 1,724+0,08 6,51£2,34%* 6,96x1,06** 14,772 ,42%%%#00
nM/s.L (100%) (378%) (405%) (859%)
3-glucozidaza, 2,25+0,12 12,62+4,18*** 7,82+1,83%* 14,2442 6%+
nM/s.L (100%) (561%) (348%) (633%)
B-glucuronidaza, 2,124+0,12 4,74+0,56*** 3,54+0,39** 6,2240,36%**0
nM/s.1 (100%) (224%) (157%) (293%)
Arilsulfataza A si B, 1,25+0,09 3,3740,46** 1,65+0,27% 3,62+0,58**#
nM/s.L (100%) (270%) (132%) (290%)
Proteina totala, 68,6+2,45 53,4+4,22%%* 49,846,04** 51,746,27*
g/L (100%) (78%) (73%) (75%)

Nota: diferenta statistic semnificativa: a) fata de lotul-martor, * - p<0,05; ** - p<0,01; *** — p<0,001; b) fata de lotul pana
la operatie, °- p<0,05; ©° - p<0,01; % — p<0,001; c) fata de lotul dupa operatie, *— p<0,05; # — p<0,01; #* — p<0,001.

Conform datelor comparative reflectate in tabel, activitatea fosfatazei acide, NAG si 3-galactozidazeiin
eliminarile din loja depdasea nivelele inregistrate pana la operatie (p<0,01), iar valorile catepsinei G (CatG),
NAG, -galactozidazei, B-glucozidazei, $-glucuronidazei si arilsulfatazei A si B erau superioare celor inre-
gistrate in serul sangvin postoperatoriu, la a doua zi dupa operatie.

Luand in consideratie rezultatele cercetarilor morfopatologice precedente la pacientii din L, care au
demonstrat prezenta modificarilor severe inflamatorii inclusiv la limita zonei de enucleare corespunzatoare
lojei reziduale [2, 4, 24], prin corelationare cu rezultatele actualului studiu, conchidem ca sporirea activitatii
hidrolazelor lizozomice in serul sangvin si in elimindrile din loja postoperatorie reflectd intensitatea de exo-
citozd a acestora din celulele incadrate in procesul inflamator, care se datoreazd atat cresterii permeabilitatii
membranare, cat si dezintegrarii membranelor lizozomale.

Este de mentionat ca activizarea hidrolazelor lizozomale, ce realizeaza degradarea progresiva a
diferitelor substraturi, asa ca glicozaminoglicanii (B-galactozidaza, B-glucozidaza, B-glucuronidaza, aril-
sulfatazele A si B), dar si a componentelor proteice realizate de catepsinele D (CatD) si G (CatG) ar putea
determina grave tulburdri metabolice, in special dezvoltarea sindromului de intoxicatie endogenad in urma
cresterii concentratiei de metaboliti toxici [19].

Rezultatele obtinute de noi se afla in concordanta cu datele unor cercetatori care de asemenea au
inregistrat cresteri importante ale enzimelor lizozomale in AP/HBP [6]. Astfel, expresia biomarkerului b-
galactozidazei senescent-asociata (SA) in AP este marita, fiind in stransa dependenta de masa prostatei;
glanda cu masa de > 55 g are cele mai inalte nivele ale enzimei mentionate [18].

Totodatd, remarcam faptul ca, concomitent cu prezenta proceselor inflamatorii coexistente in adenomul
voluminos prostatic si la limita de enucleare dupa adenomectomie, loja devine propriu-zis o, plaga cavitara’,
in care se produc elimindri necrotico-detersive constituite din hematii si elemente celulare inflamatorii,
enzime lizozomale si proteolitice. Acumularea acestora, in paralel cu reactiile intoxicatiei endogene, poate
induce complicatii timpurii hemoragice si piogene locale, cu consecinte la distanta. In rezultatul observatiilor
clinice efectuate in dinamica, la pacientii inclusi in lotul de studiu, postoperatoriu, in perioada de spitalizare
nu s-au inregistrat semne de endotoxicoza sau complicatii, inclusiv la distanta.

Astfel, interventia chirurgicala manifesta proprietatea de a modula starea functionala a aparatului lizo-
zomal la pacientii cu AP luati in studiu, prin atenuarea sau reducerea modificarilor activitatii unor hidrolaze
lizozomice si prin mentinerea functionalitatii in limite fiziologice sau chiar supraexpresarea altor enzime.
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Concluzii

1. A fost stabilit ca AP induce sporirea sem-
nificativa a tuturor enzimelor lizozomale incluse
in lotul de baza (L,), atingand valori de 2-6 ori mai
inalte, comparativcuL_, prin predominarea valorilor
impresionante ale NAG, 3-gal, B-glu si ale catepsinei
CatG si CatD ca factori predictivi, fiind determinati
de procesul inflamator coexistent si de destabilizarea
membranelor biologice celulare.

2. Interventia chirurgicald influenteaza diferit
procesul de exocitoza a enzimelor lizozomale, in
perioada postoperatorie provocand activizarea FA,
mentinerea la valori sporite similare celor inregis-
trate preoperatoriu B-gal, B-glu, CatG, cu valori in
crestere ale NAG pana la 223,7+32,51n serul sangvin
siin loja (445,9+52,3), comparativ cu lotul de control
(60,6+3,40), reducerea functionalitatii catepsinei
CatD, B-glucuronidazei si arilsulfatazelor A si B.

3. S-a constatat prezenta unor interdepen-
dente directe intre activitatea enzimelor lizozomale
in serul sangvin si nivelul acestora din eliminarile
din loja postoperatorie, ceea ce poate servi drept
biomarker al evolutiei perioadei postoperatorii,
cu rol predictiv in aprecierea eficacitatii tacticii de
tratament medico-chirurgical general si local, de
optimizare a reabilitarii pacientilor.
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Summary

Acute acalculous cholecystitis (AAC): incidence, clinical
and evolutional features

The predisposing factors of AAC include critically illness,
total parenteral nutrition, sepsis. AAC frequently shows a
Sfulminant course with gangrene, perforation, empyema. The
aim was to evolve the incidence of AAC and to specify its
clinico- evolutional features. The study includes a prospec-
tive analysis of 121 patients traditional or laparoscopic
operated for acute cholecystitis. Demographic and clinical
indicators were estimated into 2 groups: I —AAC; Il — acute
calculous cholecystitis. From a total of 121 patients, 12
(9,9%) fulfilled the criteria for AAC. Male / female ratio
into group I and Il was 10/2 and 48/61 (p <0.01); mean
age47 £ 1.3 and 58 £ 1.5 (p <0.05). In AAC group 83.3%
patients had comorbid associations (diabetes — 3; hyperten-
sion — 5; hemiplegia — 1, asthma — 1) and 33.9% in group
1l (p <0.001). At the AAC group in 41.7% cases destructive
forms predominated, evolving thundering up to 72 hours of
the onset of the disease. AAC mostly develops in male with
associated comorbidities, quick clinical picture with pre-
dominance of destructive forms. The arterial hypertension,
diabetes and gastro-duodenal dysmotility can play the role
of the pathogenic factors in the AAC.

Keywords: acute acalculous cholecystitis, incidence

Pezrome

Ocmputii 6eckamennwiii xoneyucmum (ObX): 3adone-
6AeMOCMb, KJIUHUYECKUE U IGOTIOUUOHHBLE 0COOEHHOCIU
meuenus

Ilpeopacnonacarowumu axmopamu OBX saensiomcs
Kpumuueckue COCMOSHUSA, NPOJIOHSUPOBAHHOE napenme-
panvHoe numanue, cencuc. OBX 3auacmyro xapaxmepu3zy-
emcsi MOTHUEHOCHbIM MedeHUueM C pa3eumuem 2aHepeHbl,
nepgopayueti, smnuemsl. Lenvio ucciedosanus A6UILOCH
sviasnerue wacmomsl OBX ¢ yemanosnenuem kiunuuecko-
IB0MOYUOHHBIX 0cobeHHocmell meyenus. Hccrnedosanue
sKaOYaem npocnekmusHulii ananuz 121 nayuenmos, onepu-
POBAHHBIX MPAOUYUOHHO WU JIANAPOCKONUYECKU NO NOBOOY
ocmpozo xoneyucmuma. J{emozpaghuieckue u KiuHuueckue
noxazamenu oviiu oyenenvt 8 2-x epynnax. I — OBX; Il —
ocmpbwlil KanbKynesusitl xoneyucmum. M3 oougeeo yucaa 121
oonvuwix, 12 (9,9%) coomseemceosanu kpumepusim OBX.
Coomnowenue myxcuun / scenwyun 6 1 u Il epynnax cocma-
euno 1072 u 48/61 (p <0,01); cpednuit eospacm 47 £ 1,3 u
58+ 1,5 (p<0,05). B epynne OBX 83,3% nayuenmos umenu
conymcmsytoujue 3abonesanus (Ouabem — 3, 2unepmonus —
5, eemunnezusn — 1, acmma — 1) 6 cpasnenuu ¢ 33,9% 6o 11
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epynne (p <0,001). Ilpu OBX 6 41,7% cayuasx ommeuenul
decmpykmueHbvle (hopmbl, pazeusuiuecss 8 meveHuu 0o 72
uacog ¢ Hauana 3abonesanua. ObX wawe paszsusaemca y
MYACUUH C CONYMCMEYIOWUMU 3a001e8aHUAMY, ObICIPLIM
KAUHUYECKUM MedeHUuem U npeodiaoanuem 0eCmpyKmueHbIxX
dopm. Apmepuanvuas eunepmensus, caxapuvili ouabem
U HapyweHusa 2acmpo-0y00eHAaIbHOl MOMOPUKY MOZYM
uepamo ponv namoeenemuyeckux gaxmopos ObX.

Kntouesviecnosa: ocmpulii OeckameHubili Xoneyu-
cmum, 3a6onesaemocniv

Introducere

Colecistita acuta acalculoasa (CAA), definita
ca inflamatie de colecist in absenta calculilor sau a
sladjului biliar confirmate sonografic, cuprinde circa
2-15% cazuri din totalul de colecistite acute [1, 2].
La ora actuala, traditional sunt considerati factori
predispozanti starile critice, repausul alimentar
prelungit, nutrutia parenterala totala, sepsisul [3, 4].
CAA denotd frecvent evolutie fulminantd, asociata cu
gangrend, perforare, empiem, morbiditate si morta-
litate Tnalte pe fundalul decompensarii patologiilor
asociate. In plus, afectiunile cardiovasculare grave,
diabetul decompensat, afectiunile autoimune sunt
la fel catalogate ca factori potentiali predispozanti
ai colecistitei acute acalculoase [2, 5].

Actualmente, literatura de specialitate deno-
ta un numar redus de publicatii dedicate acestui
subiect. Totodatd, experienta clinica acumulata in
timp demonstreaza o incidenta a CAA la mai multi
dintre pacientii nostri in absenta unei afectiuini
acute sau a factorilor predispozanti traditionali, fapt
ce a determinat efectuarea acestui studiu. in acest
context, obiectivele cercetdrii au fost estimarea
incidentei CAA, cu specificarea caracteristicilor sale
clinico-evolutive, in scopul identificarii factorilor de
risc asociati, precum si pentru a evalua cursul clinic
si rezultatele tratamentului acestor pacienti.

Material si metode

Studiul ainclus analiza prospectivaa 121 bolnavi
cu varstd intre 24 si 78 de ani, operati fie traditional,
fie laparoscopic pentru colecistita acuta in perioada
2010-2015, in Clinica chirurgicala a IMSP SCM Sfanta
Treime. CAA a fost definita prin urmatoarele criterii:
1) absenta calculilor sau sladjului biliar la examinarile
imagistice cu semiotica ecografica corespunzdtoare
colecistitei acute; 2) confirmare intraoperatorie a co-
lecistitei acute fara calculi; 3) certificarea morfologica
a diagnosticului de colecistita acuta.

Au fost analizati indicii demografici, clinici,
parametrii intraoperatorii si evolutia postoperatorie
a bolnavilor, care au fost divizati in 2 loturi: | - CAA;
Il - colecistita acuta calculoasa.

Rezultate obtinute

Din totalul de 121 de bolnavi operati, 12 au
corespuns criteriilor CAA, incidenta ei constituind




9,9% cazuri. Raportul barbati/femeiin loturile I silla
constituit 10/2 si respectiv 48/61 (p<0.01), cu varsta
medie de 47+1,3 si 58+1,5 ani respectiv (p<0.05).

La bolnavii fara calculiin 10 (83,3%) cazuri s-au
consemnat asocieri comorbide (diabet zaharat - 3;
hipertensiune arteriala - 5; hemiplegie — 1;astm - 1),
comparativ cu 33,9% (p<0.001) in grupul bolnavilor
cu colelitiaza veziculara. In 3 observatii clinice au fost
notate mai mult de o comorbiditate. Niciunul dintre
pacientii nostri nu a prezentat careva stare critica,
predispozanta pentru declansarea CAA.

In tabelul ce urmeaza sunt prezentate semnele
si manifestarile clinice in lotul bolnavilor cu colecis-
tita acuta acalculoasa.

Semiotica clinica in lotul bolnavilor cu colecistitd acutd
acalculoasd (n=12)

Semn / simptom Nr.
Disconfort postprandial 12
Dureri epigastrale surde
Dureri subcostale pe dreapta

Dureri abdominale colicative

Greturi / voma 5/3
Flatulenta 2
Febra 5
Leucocitoza 12

Cercetarile de laborator au consemnat tablou
paraclinic de sindrom inflamator-infectios in 12
cazuri (100%); hepatocitolitic — 2 (16,6%); colestatic
- un caz (8,3%).

Analiza semiologiei la bolnavii inclusiin studiu a
relevat anumite elemente specifice, in special discon-
fort postprandial, mentionat de toti bolnavii lotului
CAA. Doar in 5 (41,7%) cazuri bolnavii au acuzat du-
reri strict localizate la nivelul hipocondrului drept la
internare, pe cand in 59,3% cazuri simptomatologia
care a determinat adresarea pacientului la medic
a fost datorata sindromului dispeptic de tip biliar,
ulterior fiind diagnosticata colecistita acuta.

In acest context, am presupus rolul tulburarilor
motorii ale jonctiunii gastroduodenale, cu elemente
de duodenostaza in calitate de factor predispozant
evolutiei CAA. Analiza retrospectiva a protocoalelor
cercetarilor endoscopice preoperatorii a aratat in 9
(75%) cazuri reflux biliar gastroduodenal, inclusiv
n 3 (25%) cazuri — eroziuni si ulceratii piloroantrale.
La 6 din cei 12 bolnavi cu CAA examenul endosco-
pic a atestat tulburadri ale motilitatii duodenale, cu
prezenta undelor antiperistaltice.

Colecistectomia laparoscopica a fost efectuata
n 7 cazuri, prin abord clasic au fost operati 5 bolnavi,
inclusiv unul a necesitat conversie spre chirurgia
deschisa.

In grupul CAA (5 sau 41,7% cazuri) au predomi-
nat formele destructive (gangrenoasa - 1; flegmo-
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noasa - 4), cu o evolutie fulminata de pand la 72 de
ore de la debutul afectiunii. Cercetarile microbiolo-
gice ale bilei au atestat cultura pozitiva in 2 (16,7%)
cazuri, in ambele depistandu-se cresterea E. Coli.
Ceilalti 10 pacienti au avut culturi negative.

Durata medie a interventiei a constituit in lotul
CAA 96,4 minute, comparativ cu 87,5 minute la bol-
navii cu colelitiaza. Rata de conversie a fost similara:
8,3% (n=1) si 11,9% y (n=13) respectivin I sill lot,
fiind determinata in special de dificultatile intrao-
peratorii de sheletare a elementelor ligamentului
hepatoduodenal pe fundalul unui proces inflamator
acut extins cu risc de lezionare a lor.

in ambele grupuri nuam determinat complicatii
majore in perioada postoperatorie, mortalitate
intraspitaliceasca nu am finregistrat. Din totalul de
121 de bolnavi operati, 13 (10,7%) cazuri au evoluat
cu complicatii postoperatorii (supuratie parietala
abdominala; pancreatita reactiva, ileus dinamic,
rezolvate conservativ), fara careva diferenta statistic
semnificativa in loturile de studiu.

Durata medie de spitalizare s-a dovedit a fi
mai indelungata la bolnavii cu CAA, constituind 9,6
zile, comparativ cu 6,4 zile in lotul bolnavilor cu co-
lelitiaza. Acest fapt se explica prin decompensarea
postoperatorie a afectiunilor comorbide, subgrupul
dat necesitand o conlucrare intensa cu medicii-reani-
matologi si generalisti, soldandu-se cu o recuperare
a bolnavilor in urma tratamentului aplicat. Un alt
aspect,subiectiv” al duratei mai lungi de spitalizare
a bolnavilor cu CAA este absenta propriu-zisa a
calculilor, fapt ce determina ,nehotararea” chirur-
gului de a institui tratamentul operator si respectiv
tergiversarea lui.

Discutii

Colecistita acuta acalculoasa reprezintd o entita-
te bine cunoscut, darinca putin inteleasa. in general,
se considera ca CAAevolueaza la pacientii cu stari
critice suprapuse, traumatisme sau leziuni combusti-
onale majore. Totusi, in ultimele 2 decenii, rezultatele
publicate denota cresterea prezentdrii de novo a CAA
in absenta unei stari acute sau a leziunii traumatice,
precum si evolutia afectiunii la persoanele tinere. Mai
mult decat atat, este documentat faptul ca circa 77-
90% din pacienti au dezvoltat CAA la domiciliu, fara
dovezi clare de boli acute sau traume [5].

Varsta debutului CAA, discutata in cercetarile
anterioare, a fost raportata ca fiind mai frecventa in
decada a 6-a, comparativ cu decadele 4 si 5 in cazul
colelitiazei [3]. In cercetarea noastra, varsta medie a
constituit respectiv 47+1,3 si 58+1,5 ani, fapt deter-
minat, probabil, de ,specificul” contingentului bol-
navilor spitalizati cu o pondere anuala tot mai mare
a celor varstnici, fenomen mai degraba social decat




medical. In ce priveste repartizarea dupa sex, similar
altor autori, am observat o prevalenta a barbatilor,
cu un raport barbati/femei de 5/1 2, 3].

in ceea ce priveste afectiunile comorbide, bol-
navii au prezentat patologii cu repercusiuni vasculare
(hipertensiune arteriala — 5, diabet zaharat - 3, ictus -
1), deci maladii ce pot conduce spre microangiopatii.
Astfel, ipoteza expusa in studiul Hakala T. si coaut.
Microangiopathy in acute acalculous cholecystitis
[2] asupra rolului predispozant al microangiopatiei
in evolutia CAA si-a gasit oglindire si in cercetarea
noastra.

Avand drept obiectiv analiza caracteristicilor
clinico-evolutive ale CAA, ne-am axat in special
asupra tabloului clinic la bolnavii din loturile de
studiu. Motivul acestei ,atentii” a fost determinat
de rationalmentul ca in cazul factorilor traditionali
recunoscuti ai CAA (stare criticd, traumatism, arsuri,
perioada postoperatorie dupa interventii laborioase
pe TGl etc.), tabloul clinic,chirurgical”vafi sters, adu-
cand pe prim-plan manifestarile clinice ale acestor
patologii ce cauzeaza CAA, si doar secundar se vor
exterioriza semnele si simptomele colecistitei acute
propriu-zise. In acest sens am beneficiat de faptul ca
niciun bolnav nu a prezentat starile sus-numite.

Analiza semiologiei la bolnavii inclusi in studiu
ne-a surprins intr-un fel prin anumite elemente
specifice la bolnavii lotului CAA. Astfel, localizare
stricta a durerilor in hipocondrul drept au prezentat
doar 41,7% din bolnavi, in marea majoritate tabloul
clinic fiind variabil si ingloband simptomatologia
sindromului dispeptic de tip biliar (disconfort post-
prandial, dureri epigastrale surde sau colicative,
greturi, voma).

Constatarea data poate indica asupra rolului
tulburdrilor motorii gastroduodenale cu elemente
de duodenostaza in calitate de factor predispozant
evolutiei CAA. Drept dovada in sprijinul acestei
afirmatii aducem analiza protocoalelor cercetarilor
endoscopice preoperatorii, fiind mentionat reflux
biliar gastroduodenal in 9 (75%) cazuri, in 50% cazuri
atestandu-se tulburari ale motilitatii duodenale, cu
prezenta undelor antiperistaltice.

Concluzii

Sumarizand datele obtinute, putem constata
ca opiniile traditionale referitoare la CAA sunt dis-
cutabile. Se pare ca incidenta CAA este in crestere,
bazandu-ne pe datele literaturii de specialitate pu-
blicate, fiind concomitent cunoscutd evolutia CAA
in absenta factorilor predispozanti traditionali [1, 4].
Fie ca acest lucru reprezinta o consecinta a tacticii
chirurgicale mai agresive, odata cu implementarea
colecistectomiei laparoscopice, fie reprezinta o
schimbare a epidemiologiei bolii de la pacientii cu
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stari critice spre subiectii relativ sanatosi. Oricum, la
ora actuald intrebarea ramane deschisa.

Cu toate ca patogeneza CAA lamoment nu este
elucidatd, studiul nostru confirma rolul potential al
microangiopatiei in dezvoltaea inflamatiei noncalcu-
loase a vezicii biliare. Un alt aspect etiopatogenetic im-
portant sunt perturbarile motilitatii gastroduodenale,
cu elemente de duodenostaza. Deci, putem presupu-
ne ca dereglarea pasajului biliar cu biliostaza induce
modificarea componentei biochimice a bilei, care, pe
fundal de ischemie microangiopaticd, contribuie la
inflamatia peretelui vezicii biliare si la evolutia CAA.
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Summary

Early postoperative complications of liver echinococcosis
and methods of their correction

Despite advances in liver surgery, the percentage of post-
operative complications remains high. This is due to late
referral for medical care already in the stage of complica-
tions, and a number of diagnostic and tactical mistakes
made in the course of treatment. Of the 238 patients with




liver echinococcosis operated in the clinic from 1996 to
2016 the most frequently identified types of complications
in the early postoperative period were: the formation of bile
and external bile-festering fistula— 21 (8.8%), suppuration
of residual fibrous cavity — 8 (3.4%), acute liver-kidney
failure— 12 (5%), and bleeding and bile efflux from the liver
stump — 7 (2.9%). Cysto-biliary communication, sparing
resection of the fibrous capsule and inadequate drainage in
the postoperative period were the reason for the formation
of biliary fistula and suppuration of fibrous residual cavity.
Patients in the age category of 70-80 years with complicated
giant cysts are predisposed for the development of acute
liver failure in the postoperative period.

Keywords: echinococcosis, liver, surgery, complications

Pezome

Pannue nocieonepayuonnbsle 0CJ10HCHEeHUA IXUHOKOKKO3a
neueHu u Memoovl ux KoppeKkuuu

Hecmomps na ycnexu 6 xupypeuu neyexu, npoyeHm
NOCIEONEePaYUOHHBIX OCLONCHEHULL OCMAEMCS BbICOKUM. MO
06ycrosieno, Kaxk no30Hell oopauiaemocmypio RAYUeHMmos,
6 CIMaouu OCJLOMHCHEeHU, MAK U PLOOM OUASHOCMUYECKUX U
MAKMULECKUX OUUOOK, OONYUEHHbIX 8 NPOYeCcce JIeUeHUs.
bonvHbix. U3 238 00n6HBIX C IXUHOKOKKO30M NeyeHl,
onepupoganuvix 8 kaunuke ¢ 1996 no 2016 ze., 6 pannem
NOCIEeONepayUuOHHOM NEPUOOE HAUDOTIeE YACMO BbISGISLIUCH
cneoyroujue Uobl OCLONCHEHUIL: (POPMUPOBAHUE HAPYICHBIX
HCENUHBIX U dHCENUHO-2HOUHbIX ceuwen — 21 (8,8%);
HaeHoeHue ocmamoynou puoposnou nonocmu — 8 (3,4%);
ocmpask NeuéHOUHO-NOYeYHAsl HedOCMamoyHocmey — 12
(5%); kposomeuenue u sncénueucmeuenue u3 Kyabmu
neuenu — 7 (2,9%). Ilpuuunoii popmuposanus dHcénunvix
ceuujell U HaZHOeHUs: OCMAmMoYHOU UOPO3HOU NOIOCMU
AGNANOCH HALUHUE YUCO-OULUAPHBIX COOOUeHUl,
IKOHOMHASL pe3eKyusi PuOPO3HOLL KANCyivl U HeadeK8amHoe
Openuposanue 8 nocireonepayuonnom nepuode. K
pa3eumul0 0Cmpou neyénoyHou HedoCmamouyHOCmu
6 NOCLeonepayuoHHoOM nepuooe nPeopacnoiloNcetvl
nayuenmul 8 8o3pacmuoil kamezopuu 70-80 nem c
2ULAHMCKUMU OCTONCHEHHLIMU KUCTHAMU.

Knroueewvie cnosa: IXUHOKOKKO3, ne4eHb, onepayusi,
OCJIOCHEHUA

Introducere

Echinococoza este o patologie endemica
pentru Republica Moldova. Nivelul morbiditatii in
diferite regiuni oscileaza de la 3,4 panala 9,7 la 100
mii de populatie si, cu regret, nu are tendinta spre
scadere [2].

Primele stadii ale maladiei sunt asimptomatice,
fapt ce duce la adresarea tardiva la medic. Mai mult
de 50% din pacienti sunt spitalizati cu forme com-
plicate ale maladiei [1, 3]. In aceste conditii, creste
brusc riscul interventiei chirurgicale, se inrautatesc
rezultatele postoperatorii, ducand la complicatii si in-
terventii chirurgicale reconstructive repetate [4, 5].

in complexul factorilor care amelioreaza rezul-
tatele tratamentului chirurgical al leziunilor de focar
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ale ficatului, de rand cu perfectionarea tehnicii si a
tacticii operatorii, un rol important il are conduita
adecvata a pacientilor in toate etapele perioadei
postoperatorii, luand in consideratie riscul dezvolta-
rii modificarilor patomorfologice specifice [6, 71.

Scopul studiului este depistarea particularita-
tilor patogeniei complicatiilor perioadei postopera-
torii timpurii la pacientii cu echinococoza ficatului
si elaborarea mdsurilor care ar permite ameliorarea
rezultatelor tratamentului chirurgical.

Material si metode

Studiul dat s-a bazat pe rezultatele examinarii
si tratamentului a 238 de bolnavi cu echinococoza
hepaticd, care au fost tratati in clinica din 1996 pana
in 2016, cu varsta de la 15 panala 75 de ani. Monito-
ringul de diagnostic a inclus testele clinice de labo-
rator, testele imunologice, USG, metode radiologice
si radiologice cu contrast, TC, MRT.

Dimensiunile chisturilor hidatice variau de la 6
pana la 30 cm in diametru. Chisturi solitare au fost
depistate la 172 (72,1%) pacienti, chisturi multiple -
la 64 (27,9%). Chisturi solitare gigante au fost la 23
(9,6%) pacienti. Chisturile hidatice se aflau in diferite
stadii de dezvoltare: chisturi necomplicate —la 112
(47,2%) pacienti, chisturi supurate — la 99 (41,8%),
chisturi calcinate —1a 27 (11%). Alegerea interventiei
chirurgicale se determina individual, luand in con-
sideratie starea bolnavului, prezenta complicatiilor,
patologiei concomitente si varstei.

Exista parerea cainlaturarearadicala a capsulei
fibroase este o rezerva importantd pentru micsorarea
frecventei recidivelor adevdrate ale echinococozei
hepatice, dar lasarea capsulei e posibila numai daca
ea este situata prea aproape de vasele mari si cdile
biliare. Rezectiile extensive suntinsa adesea insotite
de complicatii simortalitatea depdseste mortalitatea
la alte tipuri de operatii.

Noi am efectuat urmatoarele interventii chi-
rurgicale:

1. Echinococectomia deschisa cu rezectia parti-
ala a capsulei fibroase a fost efectuata la 168 (70,6%)
pacienti, la 34 pacienti (20,2%) operatia a fost finalizata
cu omentoplastie combinata cu compozitii adezive.
In restul cazurilor, operatia s-a finalizat cu drenarea
cavitatii reziduale si a spatiului subhepatic.

2. Perichistectomia a fost efectuata la 48
(20,2%) pacienti.

3. Rezectia atipica a ficatului impreuna cu chis-
tul hidatic a fost efectuata la 15 (6,3%) pacienti.

4. Echinococectomia laparoscopica - 7 (2,9)
pacienti.

Ponderea complicatiilor postoperatorii timpu-
rii: 1. Formarea fistulelor biliare externe si fistulelor
biliopurulente — 21 (8,8%). 2. Supurarea cavitatii
fibroase reziduale - 8 (3,45). 3. Hemoragia din bontul




ficatului - 5 (2,1%). 4. Peritonita biliara - 2 (0,8%). 5.
Insuficienta hepatica si renala - 12 (5%).

Mortalitatea postoperatorie a fost de 5 (2,1%)
cazuri.

Cel mai mare grup a constat din pacienti cu
fistule externe. Comunicatiile chistico-biliare au
fost depistate la 42 (18%) din toti pacientii operati.
Datoritd faptului ca dupa inlaturarea continutului
chistic scade presiunea intrachisticd, timp de 20-30
de minute, si uneori chiar peste 24 de ore se deschid
fistule biliare mici, care nu se vad in timpul operatiei,
in toate cazurile a fost efectuatad revizia minutioasa
a cavitatii reziduale. Pentru aceasta, dupd evacuarea
continutului chistic si prelucrarea cavitatii reziduale,
ea a fost tamponata cu o mesa din tifon, pana se
efectuau urmatoarele etape ale operatiei. in locu-
rile unde mesa se imbiba cu bila, se controlau si se
suturau caile biliare cu aplicarea atei atraumatice.
La 2 pacienti, cand in lumenul chistului hidatic se
deschidea un duct biliar segmentar mare cu eli-
minare abundenta a bilei, dupa suturarea lui a fost
aplicata o microcolecistostoma de decompresie, care
s-a inlaturat peste 2 saptamani, fapt ce a ameliorat
perioada postoperatorie.

Biliragia se dezvolta, de obicei, la a 2-7-a zi dupa
operatie la pacientii cu forme complicate de echino-
cocoza, cu peretii fibrosi,carcase”dupa echinococec-
tomii deschise cu perichistectomie partiala. Volumul
bilei eliberate varia intre 30 si 500 ml timp de o zi.

Cand volumul bilei nu depdsea 200 mlin zi, noi
am obtinut rezultate bune prin metode conservatoa-
re, care includeau terapia generala si locala. Pacienti-
lor li s-au prescris spasmolitice, preparate reologice,
solutie de magnezie sulfuricd per os. Local, cavitatea
reziduala a fost spalata cu antibiotice, antiseptice si
enzime proteolitice. Odata cu reducerea cantitatii
bilei eliberate din fistula, cu urmarirea obliteratiei, a
fost efectuata fistulografia, s-au introdus preparate
sclerozante.

Daca, in ciuda masurilor conservatoare, fistulele
biliare n-au avut tendinta de inchidere, se aplica pa-
pilosfincterotomia endoscopica dozata, care a fost
efectuatd la 7 (33,3%) pacienti, nu mai devreme de
10-14 zile dupa operatie, ceea ce a permis micsora-
rea scurgerii bilei intr-un timp scurt. In grupul dat
reinterventii chirurgicale n-au fost necesare.

Supurarea cavitatii fibroase reziduale a avut loc
la 8 (3,4%) pacienti cu echinococoza hepatica supu-
ratd, care a fost cauzata de drenarea neadecvatd a
cavitatii reziduale, de acumularea si supurarea exsu-
datului. Pacientii din grupul dat au primit tratament
antitoxic si antibacterian, asanarea prin dren a cavita-
tii reziduale, administrarea antibioticelor si enzimelor
proteolitice. La 4 pacienti s-a efectuat irigarea de
curgere-aspiratie a cavitatii fibroase, evitand astfel
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interventia operatorie repetata. in 3 cazuri, problema
a fost rezolvata prin punctia si asanarea minim inva-
ziva a cavitatii sub controlul USG. Doi pacienti au fost
operati repetat. Necesitatea interventiilor chirurgicale
repetate reconstructive a aparut ca urmare a diferitor
erori de diagnostic, tactice si tehnice. Operatiile re-
petate includeau excizia maxima a capsulei reziduale
fibroase, cu drenarea adecvata. Cazuri mortale in
grupul dat n-au fost inregistrate.

Un grup de pacienti cu mortalitatea cea mai
mare a inclus 12 (5%) persoane cu insuficienta he-
patico-renald, apdruta in perioada postoperatorie
la cei cu chisturi hidatice gigante supurate, care
ocupau practic tot lobul drept. Varsta bolnavilor
din grupul dat era cuprinsa intre 65 si 85 de ani.
La momentul internarii, starea acestora era grava,
cu semne de intoxicatie purulenta si insuficienta
hepatica ascunsa.

Dimensiunile chistului hidatic variau intre 20 si
35 de cm. Pacientii din grupul dat, pentru reducerea
riscului complicatiilor postoperatorii, necesitau o
pregatire intensiva preoperatorie de scurta durata
in sectia de reanimare, indreptatd spre detoxicarea
si ameliorarea functiei sistemului cardiovascular.

Deoarece la dezvoltarea insuficientei hepatice
contribuie afectarea circulatiei sangvine in ficat -
pierderea de sange, traumatizarea tesutului hepatic,
tulburarea microcirculatiei, volumul interventiei
chirurgicale a fost redus la minimum: deschiderea,
inlaturarea continutului chistic si drenarea cavitatii
fibroase reziduale.

in perioada postoperatorie, terapia intensiva de
corectie a continuat, dar, in pofida tuturor masurilor,
la a 2-3-a zi dupa operatie, din cauza insuficientei
acute hepatice, au decedat 5 (41,6%) pacienti.
Aceasta se datoreaza faptului ca, pe fondul adaptarii
continue a organismuluila chisturi hidatice gigante,
chiar si o mica interventie chirurgicala declansa tre-
cerea insuficientei hepatice ascunse in forma acuta
si un nivel inalt al mortalitatii.

Hemoragii si biliragie in perioada postopera-
torie timpurie a aparut la 3 pacienti dupa operatii
radicale: perichistectomiei — la 1, rezectiei hepatice
atipice - la 2. Doi pacienti au fost reoperati. Decese
nu au fost inregistrate.

Concluzii

1. Frecventa complicatiilor specifice posto-
peratorii este direct legata de tipurile operatiilor
efectuate.

2. Cauza formairii fistulelor biliare si supurarii
capsulei reziduale fibroase a fost prezenta comuni-
catiilor chisto-biliare, rezectia crutatoare a capsulei
reziduale fibroase si drenarea neadecvata in perioa-
da postoperatorie. La pacientii cu eliminare abun-
dentad a bilei in perioada postoperatorie tratamentul




complex trebuie se includa papilosfincterotomie
endoscopica dozata.

3. Pacientii cu chisturi hidatice gigante com-
plicate sunt un grup de risc in ceea ce priveste
dezvoltarea insuficientei hepatice acute in perioada
postoperatorie.
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Petru BUJOR!, Viorel MORARU', Sergiu BUJOR’,
Galina PAVLIUC', Vasile CEAUS?,

'USMEF Nicolae Testemitanu,

’IMSP SCM Sfanta Treime

Summary

Differentiated surgical treatment of perforated duodenal
ulcer

We studied 374 clinical observations of patients admitted
urgently with perforated duodenal ulcer, for the period
1994-2015 and operated in the Surgical Clinic of the Mu-
nicipal Hospital “Holy Trinity”. The frequency of perforated
duodenal ulcers during this period was 3.8%. We studied the
etiopathogenetical factors, which affect the clinical picture
and surgical treatment, such as age, time from onset of the
disease to entering the clinic, the symptoms on admission,
as well as the type of surgical intervention. Surgery was
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performed according to the general condition of the patients
at admission and status of each patient individually during
the operation. The mortality was 3.2% in the studied lot.

Keywords: perforated duodenal ulcer, modern anti-ulcer
medication, suturing of perforated duodenal ulcer

Pe3zrome

Jduippepenyuposannoe xupypzuueckoe nevenue
nepghopamugHoil A36bl 06EHAOUAMUNEPCMHOU KUWKU

Bvino usyueno 374 knunuyeckux HabarooeHus nayuenmos,
20CHUMANUZUPOBAHHBIX 8 CPOYHOM NOPSIOKE C NEPHOPAMUBHOT
36011 08eHAOYAMUNEPCMHOU KUK, 3a nepuod 1994-2015
20008, U ONEPUPOBAHHBIX 8 XUPYPSUUECKOU KAUHUKE
MyHnuyunanvnoui krunuveckou 6onvuuyst «Ceamot
Tpouyery. Yacmoma nepgopamusnoil 0yo0eHar1bHOU
53661 6 smom nepuoo cocmasnina 3,8%. Boinu uzyuenvl
amuonamozeHemuyeckue Gaxkmopwl, Komopbvie UL HA
KAUHUYECKYI0 KAPMUHY U XUpypauiecKoe iedeHue, makue Kax
803pacm, epems Om Havana 3a001e8anusi 00 NOCMYNIeHUs.
8 KIUHUKY, CUMNIMOMbL NPpU NOCMYNIEeHUU, d MaKdice
8UO XUPYPISUHECKO20 8Meuamenbcmea. Xupypeuieckue
eMewamenbCcmed nPouU3BOOUIUCL 8 3ABUCUMOCINU OM
0bwe2o cocmosaHus NAYueHmo8 npu NOCMynjieHuu u
COCMOsIHUE KAHNCO020 OONbHO20 8 YACHHOCMU 80 8peMsl
onepayuu. B usyuennom mamepuane cmepmuocms
cocmasnsiem 3.2%.

Knrouesvle cnosa: nepgpopamusnas s3ea denaoyamu-
NePCMHOU KUK, COBPEMEHHOE NPOMUBOSL36EHHOE IeHeHIe,
yuusarnue nepoopamusHoll A36bl 08EHAOYAMUNEPCIHOU
KUKU

Introducere

Chiar si terapia antiulceroasa contemporana
adecvata nu elimina complicatiile ulcerului duodenal,
care necesita o corectie chirurgicala diferentiata.

Admiterea complicatiilor atat de severe ca per-
foratia, cu o mortalitate destul de inalta, ramane in
continuare o problema actuala. Trebuie sa constatam,
de fapt, cd o parte din pacientii cu ulcere perforate nu
au anamneza ulceroasa precedenta [3, 4]. In practica
chirurgicala curentd, operatiile mai putin laborioase,
casimplasuturare, nu trebuie sa fie considerate palia-
tive, din simplul motiv ca tratamentul medicamentos
antiulceros adecvat si H. pylori dupa o simpla suturare
aprovizioneaza cu siguranta rezultate excelente tim-
purii si tardive de lunga durata [6, 8].

Odata cu introducerea tehnologiilor minim
invazive in practica chirurgicala contemporana,
pacientii cu perforatie duodenala timpurie pot fi
tratati numai prin metoda laparoscopicd, cu drenarea
cavitatii peritoneale.

Material si metode

In perioada 1994-2015 au fost spitalizati in cli-
nica, prin serviciul chirurgical de urgenta, 374 de pa-
cienti cu ulcer duodenal perforat. Diagnosticul a fost
stabilit in baza datelor clinice si radioendoscopice.




Intraoperatoriu, materialul seropurulent depis-
tat a fost colectat la toti pacientii pentru examenul
bacteriologic.

in lotul de bolnavi studiat s-a constatat un nu-
mar de 314 (83,95%) barbati si 60 (16,05%) de femei.
In ceea ce priveste repartitia pacientilor conform
varstei, 354 (94,6%) aveau intre 18 si 60 de ani si 20
(5,4%) - intre 61 si 80 de ani.

Studiul intervalului debut - internare arata ca
in primele 12 ore au fost internati 89 (23,7%), iar in
urmdtoarele 24 si mai multe ore — 285 (76,3%) de
bolnavi.

in ceea ce priveste simptomatologia clinica la
internare, s-a constatat ca durerea, precum si con-
tractura sau apdrarea musculara a peretelui abdo-
minal a fost prezenta la 94% din cazuri, iar la 21 (6%)
cazuri pneumoperitoneul a fost absent, atat clinic,
cat si radiologic, ceea ce aimpus efectuarea laparo-
scopiei de diagnostic de urgenta, care a confirmat cu
o valoare absoluta diagnosticul de ulcer perforat.

Trebuie sa mentionam ca examenul endoscopic
de urgenta afost aplicat practic in majoritatea cazu-
rilor, ceea ce ne-a permis nu doar sa localizam ulcerul,
Ci si sd depistam sau sa excludem prezenta unui ulcer
»n oglindad” pe partea opusa a duodenului.

A fost studiata cantitatea de leucocite, neutro-
file si macrofage in exsudatul abdominal prelevat
pentru aprecierea rezistentei organismului la agentul
patogen.

Rezultate si discutii

In functie de starea generala a pacientilor la in-
ternare, s-a aplicat diferentiat un tratament medical
conservator de reechilibrare metabolica si hemodi-
namicd, in vederea efectudrii interventiei chirurgicale
in cele mai bune conditii.

La confirmarea diagnosticului de ulcer duode-
nal perforat, s-a intervenit chirurgical la 89 (23,8%)
de bolnaviin primele 6-12 ore, in 252 (67,4%) cazuri
—1n 12-24 de ore, iar restul 33 (8,8%) de pacienti au
fost operati dupa 24-48 de ore.

Interventii chirurgicale in ulcerul duodenal perforat
(374 de cazuri)
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Tip interventie chirurgicald Nr. cazuri | %

Rezectie gastrica Billroth [ 2 0,7
Rezectie gastricd Billroth 11 4 1,06
Rezectie gastrica Balfur 8 2,14
Vagotomie tronculara + excizia ulcerului si 56 14,9
piloroduodenoplastie

Vagotomie tronculara cu 22 5,8

gastroenterostomie cu
enteroenteroanastomoza tip Braun

Simpla suturare cu sanarea cavitatii 282 75,4
peritoneale
Total 374 100%
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in functie de sediul leziunii, de timpul scurs de
la debutul bolii pana la spitalizare, situatia intrao-
peratorie, varstd, patologia asociata, am efectuat 2
rezectii gastrice Billroth |, 4 rezectii gastrice Billroth
Il, 8 rezectii gastrice prin procedeul Balfur.

La 56 de bolnavi s-a efectuat vagotomia tron-
culard cu excizia ulcerului cronic si piloroduode-
noplastie, iar in 22 cazuri s-a efectuat vagotomia
tronculara cu aplicarea gastroenteroanastomozei
cu enteroenterostomie tip Braun. La un grup mare
de pacienti (282) s-a efectuat laparotomia cu simpla
suturare a ulcerului, sanarea si drenarea cavitatii
peritoneale.

Avandin vedere datele din literatura de speciali-
tate din ultimii ani, precum si cazurile studiate, ne-am
convins ca efectele nedorite ale vagotomiei, inclusiv
sindromul postvagotomic, exclud vagotomia ca adju-
vant in tratamentul chirurgical al ulcerului duodenal
perforat, dar si folosirea pe scara larga a metodelor
minim invazive - suturarea laparoscopica.

Rezultatele tratamentului chirurgical al pacien-
tilor cu ulcer duodenal perforat au fost studiate in pe-
rioada postoperatorie timpurie, precum si la distanta.
Complicatii in perioada postoperatorie au avut 18
pacienti (4,8%), inclusiv: dupa vagotomie cu excizia
ulcerului si piloroduodenoplastie (4), dehiscenta
marginala de sutura dupa rezectia gastrica Billroth
Il (3), abces subfrenic (3), peritonita generalizata cu
insuficienta poliorganica (5), pneumonie (3).

In lotul studiat s-a inregistrat o mortalitate
de 3,2% (12 decese). 12 pacienti au decedat dupa
operatie, 6 — dupa laparotomie cu simpla suturare
operati dupa 24-48 ore de la perforatie cu peritonita
avansata, 3 pacienti au decedat dupa rezectie gas-
trica Billroth Il, 2 — de infarct miocardic acut, 1 — de
insuficienta renala pe fondul peritonitei avansate.

Supravegherea la distanta a pacientilor in ma-
joritatea cazurilor a fost benefica, datorita eficacitatii
terapiei antiulceroase contemporane timp de 3 ani,
primadvara si toamna.

Concluzii

1. Algoritmul de diagnosticin ulcerul duodenal
perforatinclude consecutiv si obligatoriu radiografia
abdominala pe gol, examenul endoscopic si laparo-
scopia de diagnosticare in caz de ulcere acoperite.

2. Tratamentul antiulceros contemporan in
primii 3 ani postoperatorii de la simpla suturare a
ulcerului suprima secretia gastricd, trateaza in com-
plexitate maladia ulceroasa pana la 96%.

3. In functie de anamneza ulceroasa, varsta
pacientului, patologia asociata si situatia intraopera-
torie a procesului inflamator are loc alegerea corecta
si necesara a interventiei chirurgicale in fiecare caz
aparte.
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PARTICULARITATI DE DIAGNOSTIC SI
TRATAMENT CHIRURGICAL AL HERNIEI
PERINEALE DE DIMENSIUNI MARI

Vasile LIPOVAN, Liviu ANDON,
USMEF Nicolae Testemitanu

Summary

Peculiarities of diagnostic and surgical treatment of
perineal hernia of large sizes

The study analyzes the etiopathogenesis, clinical picture,
diagnosis and surgical treatment of perineal hernia. The
study contains and characterizes the own clinical case
of large recurrent posterior perineal hernia. Hernia oc-
curred after childbirth, exercise and surgery — herniotomy
and hernia repair with own tissues of perineal hernia. The
patient was re-operated on 17 years after the first opera-
tion with a combined biosynthetic plastic — with autoderma
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and synthetic mesh with satisfactory results. The were no
complications in 18 years.

Keywords: perineal hernia, biosynthetic plastic, hedrocele,
elitrocele

Peziome

Ocobennocmu OuazHOCMUKU U XUPYPZUUECKO20 J1eHeH U
RPOMENHCHOCHIHOIL ZPBIXHCU DONBUIUX PAIMEPOE

B pabome npoananusuposansi smuonamozenes, KiuHuKd,
OUACHOCMUKA U XUPYp2UiecKoe jiedeHue RPOMeNCHOCMHOU
epuiocu. Paboma cooepocum u xapakmepusyem
cobCcmeeH bl KIUHUYeCKUll CIy4ail 3a0Hell peyuousHot
NPOMEINCHOCMHOU 2pbloicu bonvuiux pasmepos. I puvioica
ROABUNACH NOCTE POO0S, PUUYECKOU pa3epy3Kul U Onepayuil
— epblocecedenus U 2epHUONIACMUKU COOCMEEHHbIMU
MKAHAMU ApOMedcHOCMHOU epuidcu. Ilayuenmka
nepemecia noemopHyo onepayuio yepes 17 nem nocie
nepeou onepayuu ¢ KOMOUHUPOBAHHOU NIACMUKOU —
OUOCUHMEMUYECKOU U3 aymooepmbvl U CUHMEMU4ecKoll
cemku ¢ brazonpusmuuim pezyiemamonm. Yepes 18 nem
OCNIOJHCHEHUL He HAON0aNoCh.

Knwoueevie cnoesa: npomMedCHocmHuasa ccpvlaca,
buocunmemuieckas niacmuka, 2@()[70146]16, elumpoyeine

Introducere

Herniile perineale fac parte din herniile externe
rar intalnite si apar in rezultatul iesirii din cavitatea
abdominala a organelor interne in regiunea peri-
neala prin defectul diafragmei pelviene. Se intalnesc
foarte rar. In literatura de specialitate nu este adusa
frecventa acestor hernii, dar se descriu numai cazuri
clinice.

Epifanov N.S. (K. Toskin, V. Gebrovski, 1990) a
depistat in literatura mondiala descrieri a 64 de cazuri
clinice de hernii perineale [9]. Ele sunt de origine
congenitald sau dobandite in urma slabiciunii sau
defectului plaseului pelvian dupa interventii chirur-
gicale sau traume diverse [7].

Dupa localizarea anatomica, sunt hernii peri-
neale anterioare, anterior de muschiul transversal
perineal profund, si posterioare, posterior de linia
interischiadica si apare in spatiul celular in adan-
citura ischiorectala. Hernia perineald anterioard se
intalneste numai la femei, se dezvolta prin excavatie
vezico-uterind a peritoneului si trece prin spatiul
dintre muschiul constrictor canni si m. ischiocaver-
nosus. Hernia posterioard la femei se dezvolta din
excavatia utero-rectald, la barbati - din excavatia
vezico-rectala a peritoneului [9]. Herniile perineale
foarte rar se produc prin fante musculare existente
sau sunt generate de rupturi in ridicatorii anali
ori se dezvolta prin spatiile posterolaterale dintre
muschii ridicatori anali si muschii ischiococcigieni,
sau intre muschii ischiococcigieni si coccis. Prin
aceste defecte parietale, sacul herniar cu continutul
visceral ajungein fosa ischirectala corespunzatoare,
de unde se orienteaza anterior sau posterior, produ-
cand herniile perineale anterioare in labiile mari sau




la baza scrotului, si herniile perineale posterioare
[7, 8]. Mai frecvent calea herniara trece prin locurile
slabe ale planseului pelvin intre m. iliococcigian si
m. levator ani [7, 9].

Diagnosticul herniei perineale de dimensiuni
mici sau mijlocii, cand sacul herniar nu patrunde in
spatiul celular subcutan, este dificil [7]. Simptomato-
logia este stearsd, dar formatiunea perineala creste
progresiv in dimensiuni, mai ales la efort fizic [7, 9].

Tabloul clinic se manifesta prin dureri in regiu-
nea inferioarda a abdomenului, senzatie de greutate
in regiunea perineald, constipatii, dereglari de mic-
tiune, incomoditate la sezut.

Continutul sacului herniar, de obicei, reprezinta
intestinul subtire, epiplonul mare sau vezica urinara
cu dereglari corespunzdtoare. Pentru precizarea
diagnosticului este obligatoriu examinarea vaginala
si rectala. Greutatile de diagnosticare depind nu nu-
mai de localizarea anatomica a herniei, ci si de alte
particularitati, cum ar fi durata herniei, volumul ei,
asocierea cu gradul obezitatii si manifestarile clinice
[3, 7, 9]. Herniile anterioare prolabeaza in peretele
anterior al vaginului (elitrocel), cele posterioare — in
peretele posterior al vaginului si peretele anterior al
rectului (hedrocel sau proctocel) [7].

Calea de abord poate fi abdominala, perineala
sau combinata, depinde de caz[7, 9]. Pana lamoment
nu sunt pe deplin studiate si rezolvate problemele
legate de plastia defectului portii herniare, deoarece
deseori durata herniei duce la atrofia aponeurotico-
musculard, care formeaza peretii cdii herniare si joaca
un rol important in eficacitatea hernioplastiei. in
legatura cu aceasta, experienta de diagnostic si de
tratament chirurgical este dificila si necesita studi-
ere pentru folosirea diverselor materiale si metode
plastice [1, 3, 4, 5].

Material si metode

Inchiderea portii herniare voluminoase, cu
atrofia tesutului musculo-aponeurotic in jurul portii
herniare, cu pierderea de substanta mai mult de 10
cm in diametru, se recomanda plastia combinata bi-
osintetica din autoderma degrasata, dezepitelizata,
perforata catre viscerele intraabdominale si plasa
sinteticda deasupra dermei fixate impreuna sub ten-
siune, iar pe plasa sintetica se instaleaza lambourile
formatiunii herniare [3-6].

Studiul cuprinde un singur caz de hernie peri-
neald posterioara recidivata voluminoasd, pe care-|
aducem in continuare.

Pacienta B., 50 de ani, internata in clinica la
15.03.1993 cu diagnosticul de hernie perineala
posterioara recidivata de dimensiuni mari. Din
anamneza s-a constatat: peste 2 ani dupa nastere,
n regiunea perineala a aparut o formatiune elastica,
putin dureroasa, reductibila. S-a adresat la medicul-
chirurg in mun. Balti, care a depistat hernie perineala

CHIRURGIE

133

posterioara. A fost operata. Plastia portii herniare cu
tesuturile proprii. Peste 2 ani dupa operatie, la efort
fizic, in regiunea cicatricei postoperatorii a aparut
o formatiune de dimensiuni 8x10 cm, elastica, du-
reroasa la efort, constipatii. Repetat s-a adresat la
medicul-chirurg (mun. Balti), care a propus tratament
chirurgical, la care pacienta a refuzat timp de 17 ani.
In timpul acesta, formatiunea a crescut in volum, cu
dereglari functionale ale intestinului — constipatii si
dureri la efort fizic, incomoditate la sezut.

Cu aceste acuze a fost spitalizata in Clinica de
chirurgie nr. 3, SCM Sf. Treime (mun. Chisindu), pentru
examinare si tratament chirurgical. La examinare, in
regiunea perineald pe dreapta se depisteaza o forma-
tiune voluminoasa (35x25 cm), elasticd, reductibila,
nedureroasad, care prolabeaza pana la treimea su-
perioara a fetei posterioare a femurului drept. Dupa
repunerea herniei in bazinul mic, poarta herniara
permite 4-5 degete (10-12 cm) (figurile 1, 2).

X

Figura 2. Hernie perineald posterioard recidivatad
reductibild, poarta herniara in diametru de 10-12 cm
(4-5 degete)




Sub anestezie generala a fost efectuatd operatia
pe cale perineald, herniotomia, hernioplastia com-
binata biosintetica din autoderma perforata (degre-
sata si dezepitelizata) si plasa sintetica, acoperita cu
ramasitele sacului herniar (figura 3).

Figura 3. Plastia biosinteticd a diafragmei pelviene:
1, 2 = lambourile formatiunii herniare; 4 — lamboul
autodermal perforat cdtre viscerele abdominale; 5 —
plasa sinteticd

Poarta herniara de dimensiuni 12 cm, cu atrofia
tesutului musculoaponeuroticin jurul portii herniare,
cu pierdere de substantd. Continutul sacului herniar
- ansele intestinului subtire si epiplonul mare. Pe-
rioada postoperatorie fdra particularitati. Plaga s-a
Cicatrizat per primam. La distanta de 18 ani, recidiva
herniei nu s-a inregistrat (figura 4).

Figura 4. Plaga postoperatorie cicatrizatd per primam
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Concluzii

1. Herniile perineale se intalnesc foarte rar si
nuintotdeauna se tine cont de ele. Necesita examen
combinat, tuseul rectal si vaginal obligatoriu.

2. Ceamaifavorabila varianta de plastie la bol-
navii cu hernii voluminoase, cu atrofia tesutului mus-
culoaponeuroticin jurul portii herniare, cu pierderea
de substanta peste 10 cm in diametru este plastia
combinata biosintetica din autoderma prelevata si
prelucrata (V. Lipovan), localizata intraabdominal,
cu plasa sintetica deasupra dermei si lambourile
formatiunii herniare.

3. La distanta de 18 ani, complicatii nu s-au
inregistrat.
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TROMBOZA PORTALA IN EVOLUTIA
COMPLICATIILOR CIROZEI HEPATICE
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Summary

Portal thrombosis in evolution of liver cirrhosis compli-
cation

The aim of this study is to evaluate the role of portal
thrombosis (PT) in evolution of cirrhotic portal hyperten-
sion complication in 352 patients investigated by Doppler
ultrasound. Was constated the correlation of the PT with re-
versal spontan blood flow and decrease of hepatic function.
Variceal bleedings and resistent ascites was accompaniated
with high rates of the PT. The analisis of postoperative
incidence on PT in splenectomizated pts demonstrated it
importance in initiation of cirrhotic specifically compli-
cations and the necessity on institution of prophyilactic
antithrombotic therapy.

Keywords: liver cirrhosis, portal thrombosis, variceal bleed-
ings, resistent ascites, splenectomy

Pezome

Ilopmanbustit mpomo6o3 6 I6011I0UUU 0CTIOIHCHEHUT
yuppo3a neuenu

Llenvio danHozo uccredo8anus ABULOCH onpedenenue poiu
nopmanvrozo mpombosa (I1T) 6 38omoyuu 0C10NCHEHUL
yupposa nevenu y 352 60nbHbIX HA OcHO8aHuu Jlonniep
VIbIMPazeyko8ozo ucciedosanus. boino ycmanoseneno, umo
1IT xoppenupyem co cnoHmaHHou uneepcuell NOpmaibHO20
KpOBOMOKA U CHUMNCeHUeM QYHKYUOHAbHBIX pe3ep8os
neuenu. Bapuxosuvie kposomeuenus u pe3ucmeHmubsil
acyum conpogoiHcoaromcs 8blCOKOU YACMOmou pazeumus
IIT. Ananus cayuaes nocneonepayuonnoco 1T y 6onvhvix
nocie cnieHIKmoMulL O0KA3bI8aAem e20 3HaueHue 8 pasgumuu
cneyuuyHbIX 0151 YUPPOo3a OCTIONCHEHULL U HeOOXOOUMOCHIL
Ha3HaueHUus NPOPUIAKIMUYECKO20 JleYeHUs.

Knroueswie cnosa: yuppos newenu, nopmanbhvii mpomoos,
8apUKO3HbIE KPOBOMEUeHUsl, Pe3UuCmeHmMHbll acyum,
CNIIeHIKIMOMUSL

Introducere

Conform conceptiilor fiziopatologice moder-
ne, rolul decisiv in asigurarea functiei ficatului i se
atribuie perfuziei hepatice adecvate, ce depinde de
velocitatea si volumul hemocirculator portal, carac-
terul hidrodinamic al fluxului (laminar sau turbulent)
si vectorul sangvin portal, componentul arterial de
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perfuzie, rezistenta vasculara intrahepatica. Printre
factorii suplimentari ce asigura eficacitatea micro-
circulatiei portohepatice sunt evidentiate fluiditatea
(viscozitatea) si oxigenarea sangelui venos portal,
precum si integritatea endoteliului vaselor bazinului
portal [2, 5, 7, 23].

Perturbarile considerabile ale fluxului venos
portal in conditiile hipertensiunii portale cirogene
contribuie esential la incordarea, dereglarea si de-
compensarea ulterioara a functiilor hepatice. He-
mocirculatia in bazinul portal la bolnavul cirotic se
caracterizeaza prin flux hiperdinamic, cu o velocitate
redusa, iar cresterea rezistentei vasculare, consecuti-
va modificarilor morfologice, contribuie la progresa-
rea congestiei venoase cronice regionale. Caracterul
hidrodinamic al fluxului sangvin portal, larandul sau,
se schimba din laminar in turbulent, periodic apare
inversia spontana a vectorului circulator pe ramurile
intrahepatice si porta magistrala [6, 13, 18].

In rezultat, denaturarea hemocirculatiei in
teritoriul vascular splenoportal creeaza conditii fa-
vorabile trombogenezei regionale, care se manifesta
prin aparitia elementelor flotante in vena porta si
in ramurile sale, constituirea unor mase trombotice
parietale adiacente, ce provoaca obstructia partiala
a lumenului vascular, cu progresarea hipertensiunii
portale [11, 13, 17].

Pe parcursul ultimilor ani, in literatura de spe-
cialitate apar tot mai multe publicatii ce vizeaza
asocierea trombozei pe axa splenoportala diferitor
complicatii ale hipertensiunii portale. in particular,
este bine cunoscuta tromboza v. lienalis, cu evolutia
left portal hypertension, care este considerata drept
cauza principala a splenomegaliei congestive si a
hemoragiilor din varicele gastrice fundale. Mai multi
autori indica asupra importantei trombozei portale
(TP)in recidivarea hemoragiilor variceale, agravarea
sindromului ascitic si a insuficientei hepatice [15,
21].

Concomitent, datele literaturii de specialitate
indica asupra unei rate considerabile a trombozei
portale postoperatorii la bolnavii cu ciroza hepatica
si hipertensiune portala supusi splenectomiei cu
deconectare azygoportald, ce cuprinde limite de
13,3-29,2% cazuri. Acest fapt impune necesitatea
specificarii factorilor predisponibili evolutiei trom-
bozei portale postsplenectomice, cu elaborarea
unor metode de profilaxie si tratament al acestei
complicatii [1, 4, 17, 24].

Scopul acestui studiu a fost estimarea incidentei,
aprecierea factorilor favorizanti ai trombozei portale
si arolului eiin evolutia complicatiilor hipertensiunii
portale cirogene, sianume a hemoragiilor variceale
esofago-gastrice, a sindromului ascitic rezistent,
splenomegaliei cu hipersplenism sever, determi-




narea criteriilor de risc ai TP postsplenectomice la
bolnavii cirotici, cu elaborarea metodelor oportune
de profilaxie si tratament al acestei complicatii.

Material si metode

In studiul desfasurat au fost analizate rezultatele
investigatiilor Doppler-floumetrice ale hemodinami-
cii bazinului portal (v. porta magistrala cu ramurile ei
intrahepatice si v. lienald) pe un lot de 352 de paci-
enti cu diferite complicatii ale hipertensiunii portale
cirogene (varice esofago-gastrice, sindrom ascitic
rezistent, splenomegalie cu hipersplenism sever).

Parametrii hemocirculatiei pe axa splenoportala
s-au inregistrat cu ajutorul aparatului USG Toshiba
SSA 340A. Curentul portal hepatopetal s-a caracteri-

zat prin traseu Doppler-floumetric codificat in “rosu”

(vector sangvin directionat spre transductor), iar
fluxul venos hepatofugal a fost stabilit prin traseu
codificat in “albastru” (vector sangvin directionat de
la transductor). Avand in vedere ipoteza ca inversia
spontana (IS) a fluxului sangvin pe axa splenoportala
constituie un factor favorizant evolutiei trombozei
regionale in teritoriul portal, a fost analizata retros-
pectivincidenta IS in corelatie cu rezervele hepatice
functionale. Concomitent a fost estimata frecventa
TP in cazul inversiei spontane a fluxului portal, da-
tele obtinute fiind comparate cu lotul de bolnavi cu
hipertensiune portala cirogena fara IS.

Severitatea hepatopatiei a fost specificata con-
form clasificatiei Child-Pugh. in functie de rezervele
hepatice, pacientii au fost repartizati in categoriile Child
A/B/C — 109/137/106 persoane respectiv. Prelucrarea
statistica s-a efectuat cu aplicarea testului Student-t.
Valoarea P<0.05 a fost considerata statistic veridica.

Rezultate obtinute

in lotul general de pacienti cu ciroza hepatica
si hipertensiune portald, de reguld, am atestat flux
portal hepatopetal, stabilit la 268 (76,1%) din cei
352 de bolnavi investigati Doppler-floumetric, iar
inversia spontana cu hemocirculatie hepatofugala
pe trunchiul portal magistral a fost consemnata
respectiv in 84 sau 23,9% cazuri. Analiza frecventei
IS in coraport cu rezervele hepatice functionale a
prezentat o diferenta net semnificativa in functie
de categoria Child. Astfel, la bolnavii cu functii
hepatice compensate si subcompensate am stabi-
lit preponderent flux hepatopetal, ce a constituit
in Child A 92,7%, iar in Child B — 78,8%. Totodata,
decompensarea rezervelor hepatice functionale
(Child C) s-a caracterizat prin flux hepatopetal doar
la 55,7% bolnavi, cu o rata semnificativ mai inalta a
inversiei spontane a fluxului portal (44,3% cazuri),
comparativ cu 7,3% si 21,2% in categoriile Child A
si B. Datele hemodinamice ecografice in functie de
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tipul fluxului portal si rezervele functionale hepatice
sunt sumarizate in tabelul 1.

Tabelul 1
Caracteristica hemocirculatiei portale in functie de categoria
Child-Pugh

Indice Flux hepatopetal | Flux hepatofugal (IS)
Child A (n=109) 101 (92,7%) 8 (7,3%)
Child B (n=137) 108 (78,8%) 29 (21,2%)
Child C (n=106) 59 (55,7%) 47 (44,3%)
Total (n=352) 268 (6,1%) 84 (23,9%)

Notd: * - p,  <0.01,p, , <0.001, p,  <0.001.

Rezultatele obtinute reflecta denaturarea pro-
gresiva a hemocirculatiei venoase in teritoriul portal,
manifestata prin cresterea incidentei inversiei spon-
tane afluxului portal, odata cu diminuarea rezervelor
hepatice functionale.

Concomitent, in lotul studiat a fost analizata
incidenta trombozei portale in functie de inversia
spontana a fluxului portal. Cercetarile efectuate au
constatat prezenta trombozei portale partiale la 51
din 84 pacienti cu IS (60,7%) si doar la 25 din 268 de
bolnavi cu ciroza hepatica si hipertensiune portala
fara IS, ce constituie 9,3% cazuri (P<0.001).

Analiza statistica a incidentei trombozei portale
in functie de categoria Child a demonstrat o tendinta
similara de crestere a frecventei trombozei portale
in corelatie cu gradul de decompensare a functiei
hepatice (tabelul 2).

Tabelul 2
Incidenta trombozei portale in functie de categoria Child-
Pugh siinversia spontand a fluxului portal

Incidenta TVP Flux hepatopetal Flux hepatofugal
s
Child A (n=2) 0 2
Child B (n=29) 11 18
Child C (n=45) 14 31
Total (n=76) 25 51

Cercetarile efectuate denota majorarea sem-
nificativa a incidentei inversiei spontane a fluxului
portal pe masura reducerii rezervelor hepatice func-
tionale. Evolutia acestui fenomen hemodinamic se
asociaza cu o crestere concomitenta semnificativa a
frecventei trombozei portale. Rezultatele acestui stu-
diu comparativ demonstreaza importanta inversiei
spontane a fluxului portal ca factor predisponibil al
trombozei portale.

Analiza sediului obstructiei trombotice la cei 76
de bolnavi cu tromboza portala confirmata ecografic
adeterminatin 21 (27,6%) cazuri reducerea partiala
a lumenului trunchiului magistral, in 39 (51,3%) ca-
zuri tromboza s-a localizat in ramura portala stanga
si doar la 5 (6,6%) pacienti am constatat obstructia
ramurii portale drepte. La 11 (14,5%) bolnavi am




atestat tromboza izolata a venei splenice. Astfel, da-
tele obtinute au evidentiat o frecventa semnificativ
maiinalta a trombozei ramurii portale intrahepatice
stangi (P<0.001) (vezi imaginile).

Dopplerfloumetriav. porte: tromb portal parietal in trun-
chiul magistral (1) si ramura intrahepaticd stanga (2)
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Urmatoarea etapa a studiului a avut drept
obiectiv analiza incidentei trombozei portale in
cadrul diferitelor complicatii ale cirozei hepatice si
hipertensiunii portale (varice esofago-gastrice, sin-
drom ascitic, splenomegalie cu hipersplenism).

Varice esofago-gastrice au fost depistate in
62 (81,6%) cazuri de ciroza hepatica. Mentionam
faptul ca la acesti bolnavi, de reguld, am remarcat
varice esofago-gastrice largi (,large varices”), carein
marea majoritate a cazurilor (n=51) s-au complicat
cu hemoragii variceale. In acest lot de pacienti s-a
constatat mai frecvent obstructia ramurii portale
stangi (35 cazuri), a trunchiului portal magistral (12
cazuri) si tromboza izolatd a venei lienale (4 cazuri).

Investigatiile Doppler-floumetrice efectuate in
termene de 24-48 de ore dupa stoparea endoscopica
a hemoragiei variceale au demonstrat cert conexi-
unea dintre localizarea trombozei portale si sediul
sursei de hemoragie. Astfel, in cazul hemoragiilor din
varice esofagiene izolate s-a constatat preponderent
tromboza ramurii portale stangi, in varicele hemora-
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gice gastroesofagiene (tip Sarin I-Il) - TP a trunchiul
magistral, pe cand la bolnavii cu tromboza venei
lienale sursa hemoragica au constituit-o varicele
gastrice izolate (tabelul 3).

Tabelul 3
Localizarea trombozei portale si sediul sursei de hemoragie
variceald

Indice TVP ma- VP TV
gistrald synistra lienala
Varice esofagiene 3(25%) | 29 (82,9%) -
Varice gastroesofagiene | 9 (75%) | 6 (17,1%) | 1(25%)
Varice gastrice izolate - - 3 (75%)

Nota: TVP dextra la bolnavii cu hemoragii varicele nu s-a
constatat.

La bolnavii cirotici cu sindrom ascitic, trombo-
za portala a avut o incidenta relativ mai mica si a
constituit 59,2% cazuri (n=45). In raport cu stadiile
clinice de evolutie ale ascitei cirogene s-a constatat
o prevalenta a trombozei portale in formele ei mai
avansate. Din punctul de vedere al localizarii nive-
lului obstructiei venoase regionale, am remarcat
afectarea maifrecventa a trunchiului portal magistral
si a ramurii intrahepatice stangi (tabelul 4).

Tabelul 4
Localizarea trombozei portale si stadializarea sindromului
ascitic

Indice VP VP v
magistrala synistra dextra
Ascita tranzitorie 1 (4,8%) 3 (16,7%) 1 (20%)
Ascita stabild 4(19,0%) | 7(38,9%) 1 (20%)
Ascita rezistenta 16 (76,2%) | 8 (44,4%) 3 (60%)

Notd: Tromboza venei lienale la bolnavii cu sindrom ascitic
nu s-a constatat.

Splenomegalia cu hipersplenism secundar
hipertensiunii portale cirogene a fost insotita de
tromboza in ramurile bazinului portal la 13 pacienti
sau in 17,1% cazuri. Localizarea trombozei a remar-
cat obstructia izolata a venei lienale la 7 bolnavi cu
splenomegalie pronuntata si hipersplenism sever,
n 4 cazuri am stabilit tromboza ramurii portale in-
trahepatice stangi si in 2 cazuri - tromboza partiala
a trunchiului portal magistral.

Remarcam faptul ca la majoritatea bolnavilor
investigati evolutia trombozei portale a survenit
in circumstantele asocierii catorva complicatii ale
cirozei hepatice. Astfel, varicele esofago-gastrice
s-au asociat cu sindromul asciticin 15 cazuri, iar cu
splenomegalie si hipersplenism —in 11 observatii,
iar prezenta ambelor s-a depistat la 4 pacienti.
La 14 bolnavi cu tromboza portala, varicele eso-
fago-gastrice au fost absente, fiind inregistrata
asocierea ascitei cirogene cu splenomegalie si
hipersplenism.




Astfel, constatam faptul ca tromboza portala
joaca un rol important in evolutia complicatiilor
cirozei hepatice si hipertensiunii portale. Frecventa
inaltd a acestui fenomen, confirmata prin investi-
gatiile Doppler-floumetrice ultrasonografice, s-a
remarcat in hemoragiile variceale esofago-gastrice,
ascita avansatd, precum si in splenomegalie cu hi-
persplenism sever.

in studiul realizat a fost analizata incidenta
trombozei portale postoperatorii 1a 88 de pacienti
cu hipertensiune portala cirogena, tratati prin sple-
nectomie cu deconectare azygoportald. Imediat
postoperatoriu, TP partiala a ramurilor venei porte
s-a constatat la 25 (28,4%) pacienti, intr-un caz sta-
bilindu-se tromboza totala a trunchiului magistral,
confirmata ulterior necropsic. in 18 observatii am
remarcat tromboza v. splenice, asociata cu obstructia
partiala a v. porte la nivelul trunchiului magistral la
7 pacienti siaramurii portale intrahepatice stangiin
11 cazuri. Tromboze izolate in teritoriul portal s-au
constatat postoperatoriu la 7 pacienti, din care 2 la
nivelul trunchiului magistral, ramura stanga - 4 si
ramura dreapta - 1 caz.

In raport cu rezervele hepatice functionale
(Child A/B/C- 16/51/21), TP in perioada postsple-
nectomica timpurie a alcatuit respectiv in Child
A - 12,5% (n=2), Child B - 29,4% (n=15) si Child C
-38,1% (n=8).

Analiza rezultatelor Doppler-floumetriei posto-
peratorii demonstreaza o tendinta clara de crestere a
incidentei TP odatd cu reducerea rezervelor hepatice
functionale. Acest fapt poate fi explicat prin modifi-
carile semnificative ale circulatiei sangvine regionale
preexistente, caracteristice hipertensiunii portale
cirogene, si reducerea velocitatii si volumului fluxu-
lui portal in perioada postoperatorie, in rezultatul
excluderii aportului splenic circulator in constituirea
hemocirculatiei portohepatice.

Manifestarile clinice ale trombozei portale au
fost prezente la doar 5 (20,0%) pacienti - algii abdo-
minale intermitente, hipertermie, ascita moderata si
leucocitoza fara devierea formulei leucocitare spre
stanga. TP a evoluat asimptomatic in 20 (80,0%)
cazuri, cu un tablou clinic,,sters", fara semne clinice
specifice, diagnosticul fiind stabilit doar in baza
investigatiilor imagistice ultrasonografice. In acest
context, consideram important monitoringul ultraso-
nografic timpuriu la bolnavii cirotici splenectomizati.
Incidenta TP postsplenectomice simptomatice si
asimptomatice timpurii in raport cu clasa functionala
Child este redata in tabelul 5.

Analiza datelor obtinute nu a demonstrat o
corelatie statistic semnificativd intre evolutia formei
clinice a TP postsplenectomice si rezervele functi-
onale hepatice. Paralel, am constatat o frecventa
mai sporita a TP asimptomatice in categoria Child

CHIRURGIE

138

C, comparativ cu pacientii cu functii hepatice sub-
compensate.

Tabelul 5
Incidenta TP asimptomatice si simptomatice in clasele func-
tionale Child-Pugh la pacientii cirotici splenectomizati

Indice Child A | Child B | Child C | Total
n=16 n=351 n=21
TVP simptomatica - 3 2 5
TVP asimptomaticd 2 12 6 20
Total 2 15 8 25

in functie de termenele postoperatorii, in 18
(72,0%) cazuri TP a evoluat in perioada de 11-14 zile
succesive interventiei chirurgicale, iar la 7 (28,0%)
bolnavi — mai tarziu, in termene postoperatorii de
pana la 30 de zile. Evolutia perioadei postoperatorii
la 25 de pacienti cirotici splenectomizati cu TP con-
firmata ultrasonografic a remarcat o rata inalta a
complicatiilor specifice bolnavului cirotic, sianume:
insuficienta hepatica progresiva (14 cazuri), sindro-
mul coagularii intravasculare diseminate (5 cazuri) si
hemoragii digestive superioare nevariceale eroziv-
ulceroase (5 cazuri).

Tromboza partiald a v. porte magistrale si a
ramurilor ei intrahepatice a insotit majoritatea ab-
solutd a complicatiilor postoperatorii, precum si a
cazurilor de deces. Astfel, insuficienta hepatorenala
postoperatorie timpurie, care a determinat decesul
la 14 pacienti, a fost asociata in toate cazurile cu pre-
zenta TP. Similar, la 2 pacienti decedati, cu sindromul
CID, s-a constatat obstructia trombotica a venelor
sistemului portal.

Analiza minutioasa a cauzelor de deces din
perioada postoperatorie timpurie a evidentiat lega-
tura stransa dintre evolutia complicatiilor specifice
bolnavului cirotic si asocierea trombozei portale.
Acest fapt confirma ipoteza rolului TP ca factor de-
clansator in survenirea complicatiilor dramatice la
ciroticii splenectomizati.

Luand in consideratie frecventa relativ inalta,
evolutia asimptomatica si pericolele majore ale
trombozei portale postsplenectomice, ne-am pro-
pus ca obiectiv estimarea factorilor predictivi ai TP
postsplenectomice. Estimarea valorilor absolute ale
trombocitelor pre- si postoperatorii la 25 de paci-
enti cu TP si la 53 fara TP a atestat o trombocitoza
postsplenectomica relativa in toate cayurile, insa
analiza comparativa a acestui indice nu a constatat
o diferenta statistic semnificativa.

Totodata, indicele de crestere plachetara,
apreciat conform lui S.J. Slichter (1993), a demon-
strat valori statistice cu diferenta semnificativa si a
constituit la pacientii cu TP postoperatorie in medie
323,1+£14,3%, comparativ cu 247,5+11,2% in grupul
fara tromboza portala (P<0.05). Astfel, putem conchi-
de ca indicele de crestere plachetara reprezinta un




parametru predictivimportant al evolutiei TP post-
splenectomice si e mult mai sugestiv, comparativ cu
schimbarea valorilor absolute ale trombocitelor.

Discutii

Fenomenul inversiei spontane a fluxului sang-
vin portal in HP cirogena reprezinta o redirectionare
hepatofugala a curentului venos portal si, conform
literaturii de specialitate, variaza in limite de 0-41%
[18, 23]. Aceste diferente sunt conditionate atat de
diversitatea metodelor de evaluare a hemocirculatiei
in bazinul portal (radiologice, scintigrafie, imagistica
dopplerfloumetrica), cat si de neomogenitatea loturi-
lor de pacienti cu ciroza hepatica investigati. Studiile
Doppler-floumetrice recent efectuate definesc IS
drept un fenomen patofiziologic hemodinamic epi-
sodic, ce reflectd suprasolicitarea circulatiei portale
in rezultatul cresterii spontane a rezistentei vasculare
regionale si a congestiei venoase majorate [14, 19].

Tromboza portala (TP) constituie o complicatie
severa ,camuflatd” la bolnavul cirotic, ce deseori
agraveaza efectiv evolutia afectiunii hepatice prin
perturbarile considerabile ale hemodinamicii regio-
nale, diminuarea perfuziei portohepatice, cu decom-
pensarea rezervelor functionale si pericolul iminent
de declansare a insuficientei hepatice. Concomitent,
acestfenomen duce la progresarea continua a hiper-
tensiunii portale preexistente [2, 7, 11].

De regula, TP denota un tablou clinic vag, cu
semne nespecifice si decurge frecvent asimptomatic,
fapt ce determina dificultatea stabilirii diagnosticului
timpuriu. Obstructia acuta a hemocirculatiei pe axa
splenoportald sau ramurile portale intrahepatice, pe
langa cresterea spontand a presiunii portale, induce
simultan o redistribuire si redirectionare a fluxului
sangvin din teritoriul portal. Astfel, TP la bolnavul
cirotic contribuie nu numai la o deprivare hemocir-
culatorie a parenchimului hepatic, cu inrautatirea
conditiilor de perfuzie a hepatocitelor, ci si reprezinta
un factor de risc al hemoragiilor variceale, amplifi-
cand criza portal-hipertensiva [15, 20].

Aparitia si progresarea trombozei portale
este un fenomen complex, ce se caracterizeaza
prin anumite faze evolutive, care por fi urmarite cu
ajutorul Doppler-floumetriei ultrasonografice. Spre
deosebire de trombozele venoase periferice,,clasice”,
in dezvoltarea carora predomina elementul leziunii
endoteliale a peretelui vascular, in cazul trombozei
portale, dupa parerea noastra, rolul primordial
poate fi atribuit dereglarilor circulatorii regionale
in conditiile hipertensiunii portale cirogene. Rezis-
tenta vasculara intrahepatica crescuta, asociata cu
stare hiperdinamica a hemocirculatiei splenoportale,
determina initial o congestie venoasa marcata cu
dereglari de coagulare si modificari ale viscozitatii
sangvine. Interactiunea complexa a acestor factori
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in ansamblu conditioneaza aparitia si dezvoltarea
trombozei portale [3, 8, 14, 19].

Cercetarile imagistice Doppler-floumetrice
efectuate au demonstrat anumite particularitati
evolutive ale constituirii trombozei portale. La etapa
initiala au loc schimbari ale caracteristicilor hidro-
dinamice ale hemocirculatiei portale, cu instalarea
unui flux turbulent. Urmdtoarea etapa a evolutiei
trombozei portale se caracterizeaza prin micsorarea
velocitatii si redictionarea fluxului portal, cu dez-
voltarea inversiei spontane a curentului sangvin si
formarea elementelor trombotice flotante in lume-
nul vascular. Persistarea fluxului portal denaturat,
cu aparitia tot mai frecventd a inversiei spontane a
curentului sangvin, conduce treptat spre tromboza
portald propriu-zisa, care contribuie la agravarea
congestiei venoase regionale, cresterea hipertensi-
unii portale cirogene, cu dezvoltarea complicatiilor
respective.

In absoluta majoritate a cazurilor de TP am
constatat o obstructie partiald a lumenului vascular,
fie prin elemente trombotice flotante, fie prin tromb
parietal format bine conturat. In ambele cazuri nu
intervine un blocaj hemocirculator total, ci o redu-
cere semnificativad a volumului si a velocitatii fluxului
portal.

Fiind de fapt o consecinta specifica a congestiei
venoase regionale portal-hipertensive, tromboza
portala provoaca perturbari considerabile ale he-
mocirculatiei portohepatice cu urmari grave, soldate
cu diminuarea perfuziei hepatocitare si a rezervelor
hepatice functionale. Astfel, devine iminent pericolul
declansarii insuficientei hepatorenale - cauza prin-
cipala a deceselor la bolnavul cirotic. Evolutia - de
reguld, asimptomatica —a trombozei portale impune
necesitatea unui examen ecografic minutios, cu
scopul diagnosticarii timpurii si aplicarii masurilor
complexe de tratament reologic, dezagregant si
antitrombotic.

Semnificatia clinica a TP la pacientii cirotici
splenectomizati este neevaluata pe deplin din ca-
uza dificultatii de stabilire a diagnosticului bazat
pe semne clinice nespecifice, cu o evolutie relativ
asimptomatica si tablou clinic vag. Aparitia trom-
bozei portale postsplenectomice la pacientii cirotici
poate genera declansarea insuficientei hepatice ire-
versibile, determinate de perturbari grave ale hemo-
dinamicii portale, cu scaderea dramaticad a perfuziei
hepatice. Mecanismele etiopatogenetice ale acestei
complicatii includ: staza prelungita in vena splenica;
hipercoagularea postoperatorie cu trombocitoza
postsplenectomica; tulburarile hemocirculatorii
regionale, cu diminuarea volumului si a velocitatii flu-
xului portal; pancreatita caudala postsplenectomica,
endotoxinemia si translocarea bacteriana tranzitorie,
cu lezarea endoteliului vascular portal. Tromboza




postsplenectomica afecteaza initial vena splenica
si se propaga per continuitatem in trunchiul portal
magistral, obturand lumenul vascular doar partial,
pe cand evolutia unei tromboze portale totale con-
stituie de fapt o stare incompatibild cu viata.
Stabilirea factorilor predictivi ai trombozei por-
tale, precum si diagnosticarea ei timpurie permite
instituirea unui tratament antitrombotic oportun, ce
include utilizarea complexa a remediilor reologice si
a dezagregantelor, a heparinelor cu masa moleculara
joasa si a inhibitorilor agregatiei trombocitare.

Concluzii

Concomitent cu diminuarea rezervelor hepatice
functionale, in ciroza hepatica are loc o denaturare
progresiva a hemocirculatiei portosplenice, mani-
festata prin cresterea incidentei inversiei spontane
a fluxului portal.

Inversa spontana a fluxului portal se asociaza
cu o crestere concomitenta semnificativa a frecvetei
trombozei portale si poate fi considerat ca factor
predisponibil al acesteia.

Tromboza portald joacd un rolimportant in evo-
lutia complicatiilor hipertensiunii portale cirogene.
Frecventa inaltd a acestui fenomen s-a remarcat in
hemoragiile variceale esofago-gastrice si in sindro-
mul ascitic rezistent.

Tromboza portald postsplenectomica poate fi
factorul declansator al complicatiilor postoperatorii
specifice bolnavului cirotic - insuficienta hepatore-
nald, sindromul CID, hemoragiile digestive superioa-
re nevariceale - si necesita o medicatie profilactica
antitrombotica perioperatorie.
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TRATAMENTUL CONTEMPORAN
AL CHISTULUI HIDATIC PULMONAR
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Summary
Contemporany treatment of hidatic pulmonary cyst

Pulmonary hydatid cyst performed more frequently in men,
predominantly rural population in southern districts of the
republic. Patient age with peak incidence of the disease was
36-45 years. The decrease in incidence of hepatic and pul-
monary cysts was observed last 5-7 years, due to migration
of population, reducing the growth of small cattle and more
rigorous sanitary control of dairy and meat. Surgery was
carried out by the traditional method, for the most part by
ideal echinococcectomy. Videoassisted thoracoscopic treat-
ment showed the following advantages over the traditional
method: minimal invasiveness, pain greatly diminished and
aesthetic benefit. Postoperative period evolved favorably
in most cases.

Keywords: hydatid cyst, thoracoscopic cystectomy, migra-
tion, bronchial fistula

Pezrome
Cospemennoe nevenue IXUHOKOKKOBBIX KUCHL J1E2KUX

DXUHOKOKKO8blE KUCMbL IESKUX Yauje Pa3eusaiucs y
MYJHCUUH, NPEUMYUEeCMEEHHO U3 CENbCKOU MECMHOCMU,
6 10JICHBIX pationax pecnybonuku. Bospacm nayuenmos ¢
MakcumanvbHou 3abonesaemocmovio ovin 36-45 nem. Om-
Meyaemcsi ymeHbuleHue 3a001e6aeMoCmu IXUHOKOKKOM
né2K0e0 6 nociedHue 5—7 nem, O1az00aps Mucpayuy Ha-
CeneHUsl, YMEHbUEHUIO 8bIPAWUBAHUSL METKO20 PO2AMO20
ckoma u 6ore cmpo2omy CaHumapHoOMy KOHMpPOTIo 3d MO-
JIOYHBIMU NPOOYKMAMU U MACOM. Xupypeuueckoe jiedeHue
NayueHmos oCcyuwecCmeisiioc mpaouyuOHHbIM MemoooM, 8
OONbUUHCMGE CIYUAes NPOBOOULACH UOCATIbHASL IXUHOKOK-
kaxmomust. Topakockonust noO KOHmMponem 8Udeo NOKA3Ad
credyloujue npeumMyuecmed no CpasHeHuro ¢ Kiaccuue-
CKUM MEMOOOM. MUHUMATbHAS UHBA3UBHOCTD, HAMHO20
MenbuLast 60NIe3HeHHOCNTb, ICMEeMUYEcKUe NPeUMyWecmed.
Tocreonepayuonnuiii nepuoo 6 OOTbULUHCMEE CIYYaAes NPo-
meKan O1a2onpusimHo.

Knrouegvie cnosa: s5xuHoKOKK08aAs KUCA, MOPAKOCKONUYe-
CKAsl KUCTNIKIMOMUSL, MUSpayus, OPOHXUATbHBIU C8ULY

Introducere

Morbiditatea totala prin hidatidoza in tara noas-
trd este de 4,6 la 100000 populatie, iar in sudul tarii e
de 2,4 ori mai mare decat indicele mediu pe republica
[5]. Se observa micsorarea incidentei chisturilor hepa-
tice si pulmonare, in ultimii 5-7 ani, datorita migratiei
populatiei, reducerii numarului de vite cornute mici
si controlului sanitar mult mai riguros al produselor
lactate si al carnii.
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Hidatidoza evolueaza timp indelungat asimp-
tomatic, fiind depistata accidental la o investigatie
radiologica de rutind sau in momentul aparitiei com-
plicatiilor [1, 2].

Implementarea toracoscopiei videoasistate a
extins spectrul interventiilor minim invazive, fiind o
metoda de tratament contemporan al chistului hidatic
pulmonar [6]. Pana in prezent nu au fost elaborate indi-
catiile si contraindicatiile absolute pentru tratamentul
toracoscopic videoasistat al chistului hidatic pulmonar,
dar unele criterii exista: chist unilocular cu diametrul
de panala 10 cm; chist situat subpleural, necomplicat
(periferic); lipsa obezitatii si a patologiei concomitente
severe; varsta pacientului pana la 50 de ani [7, 8].

Material si metode

A fost realizat un studiu retrospectiv, in baza
analizei fiselor de observatie clinicd, pe doua loturi
de pacienti: | lot — 52 de bolnavi de diferita varsta, cu
chist hidatic pulmonar, operati prin metoda clasica; al
[l-lea lot - 6 pacienti cu echinococoza, care au suportat
interventie chirurgicala prin toracoscopie videoasista-
ta, dintre care 3 internati in Spitalul Clinic Republican,
sectia de chirurgie toracica, in perioada 2010-2014,
si 3 pacienti in IMSP SCM Sfdnta Treime, sectia de
chirurgie toracica.

Studiulainclus 52 de pacienti cu varsta cuprinsa
intre 18 si 77 de ani (figura 1), varsta medie fiind de
37,1 ani.

29,9%

21,2% 21,2%
15,4%
5%
I 3,9%
T T T T T 1

18-25ani 26-35ani 36-45ani 46-55ani 56-63ani 66-75 ani
®) 1m ©) (11) @

30,00% -
25,00% -
20,00% -

15,00% -
10,00% -
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Figura 1. Repartizarea dupd vdrsta a pacientilor din |
lot de studiu

Din totalul bolnavilor inclusi in studiu, 32
(55,17%) au fost barbati si 26 (44,83%) femei, ra-
portul barbati:femei constituind 1:1,23. Predomina
deci barbatii, comparativ cu studiile anterioare, ce
corespund datelor aduse in literatura.

Din totalul de pacienti inclusi in primul lot
de studiu, 21 (40,38%) locuiesc in mediul urban
si 31 (59,62%) in mediul rural.

Chist hidatic pulmonar unic unilateral s-a
depistat la 38 (65,1%) pacienti din totalul celor
inclusi in studiu, cu o preponderenta localizare in




lobul inferior al plamanilor in 28 (48,4%) de cazuri.
Echinococoza pulmonara unilaterala in asociere cu
echinococoza hepatica s-a atestat la 8 bolnavi, iar la
4 - echinococoza pulmonara bilaterala in asociere
cu echinococoza hepatica.

Tratamentul radical al echinococozei, indiferent
de topografie, de forma evolutiva (necomplicata sau
complicata), este exclusiv chirurgical [3, 4].

Obiectivele tratamentului chirurgical:

1. Extragerea hidatidei;

2. Tratamentul lojei chistice;

3. Tratamentul leziunilor din vecinatate - se face
prin suturarea fistulelor bronsice in forma de”X",“U".

Cdile de abord: se introduc trei/patru trocare sub
forma de romb - procedeul,diamant” [9].

Figura 2. Chistectomie toracoscopica videoasistatd

Rezultate obtinute

In toate cele 52 de cazuri din | lot de studiu,
tratamentul a fost chirurgical, iar in 16 cazuri acesta
a fost combinat cu tratamentul medicamentos.
Echinococectomii s-au efectuatin 37 de cazuri
(71%), dintre care echinococectomii ideale - 32
de cazuri, echinococectomie dupa Delbet - 4, tra-
tamentul lojei restante prin etalare — 1 caz; rezectie
atipica de segment S1-52 - 2 (3,85%) cazuri, lobecto-
mii — 5, pulmonectomie - in 3 (5,7%) cazuri.

In 4 cazuri s-a efectuat echinococectomie pul-
monara si hepatica intr-o sedinta operatorie, in doua
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etape succesive, si un caz de echinococectomie pul-
monara bilaterala intr-o sedinta operatorie (figura 3).

1,92%

3.85%

BEchinococectomie (37)

mRezectie atipicd de segment S1-S2 (2)

mLobectomie (5)

mPulmonectomie (3)

mEchinicocectomie bilaterald intr-o sedinta operatorie (1)

mEchonococeczomie pulmonara+hepatica intr-o sedinta
operatorie (4)

Figura 3. Metodele de tratament chirurgical al pacien-
tilor inctusi in studiu

Conform datelor clinice, aceasta tehnica opera-
torie s-a efectuat la 6 pacienti - 4 barbati si 2 femei.

Prioritatea acestei tehnici operatorii fata de cea
clasica se rezuma la: zilele de spitalizare - in medie
3,8 (fatd de cea traditionala, la care media este de 16,6
zile), durere diminuata (in cea clasica postoperatoriu
este nevoie de administrarea analgezicelor opioide),
aspectul estetic al cicatricelor postoperatorii, efect
pozitiv asupra psihicului pacientului, reintegrare
socioprofesionala dupa aproximativ 2-3 saptamani,
comparativ cu tratamentul chirurgical traditional,
care necesita timp indelungat de recuperare.

Discutii si concluzii

Chistul hidatic pulmonar a evoluat mai frecvent
la barbati, cu predilectie la populatia din mediul
rural, in raioanele din sudul repubilicii. Varsta paci-
entilor cu incidenta maximd a bolii a fost de 36-45 de
ani. In ultimii 5-7 ani se observa micsorarea incidentei
chisturilor hepatice si pulmonare, datorita migratiei
populatiei, micsorarii numarului de vite cornute mici
si controlului sanitar mult mai riguros al produselor
din carte si lapte.

Pacientii au fost supusi tratamentului chirurgical
prin metoda traditionald, in cea mai mare parte prin
echinococectomie ideald. Tratamentul toracosco-
pic videoasistat a avut urmatoarele avantaje fata de
metoda clasica: putin invaziv, durerea mult dimi-
nuata, beneficiu estetic. Perioada postoperatorie a
evoluat in majoritatea cazurilor favorabil.
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Summary

Surgical method in hemorrhoidal desease associated with
chronic anal fissure

Analyzed surgical tactic in hemorrhoidal malady associated
with chronic anal fissure. Have been highlighted the advan-
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tages of the selective method of solutioning the associated
pathology, as the rates of the precocious complications
(the algic syndrome, bleeding, urinary retention) and late
complications(anal stricture, anal incontinence etc.) would
be lower.

Keywords: hemorrhoids, anal fissure, Milligan-Morgan,
Gabriel

Pe3zrome

Xupypeuueckuii Memoo J1e4eHus 2emMoppoudanbHoil
0one3Hu 6 couemanuu ¢ XpOHUUEeCKOU AHANbHOU
mpewunou

B oannotii pabome ananusupyemcs xupypeuueckas maxmuxka
¥y Nayuenmos ¢ 2emMoppoem 8 COYemaHuu ¢ XpOHU4ecKou
ananvrou mpewunoil. bviiu evidenenvt npeumyuecmsa
B8bLIOPAHHO20 Memo0a 6 peuieHus COnymcmeyiowell
namonozauu. Kax pezynbmamol Xupypeuueckoz2o ledyeHus
— bonee HU3KAA YACMOMA PAHHUX NOCAEONEPAYUOHHBIX
OCIOAHCHEHUTL (KPOBOU3TUsIHUE, OONLEBOU CUHOPOM, 3A0EPIHCKA
MOYU) U NO30HUX OCTOJNCHEHUI (AHANbHOE Hedepicanue u

m.o.).

Knrwuesvie cnosa: cemoppoil, ananvbHvlie mpeujunbsl,
Munnuean-Mopean, I'abpusno

Introducere

Boala hemoroidala reprezinta o problema ac-
tuala a societatii contemporane, care se manifesta
atat prin frecventa mare, cat si printr-un grad inalt
de afectare a calitatii vietii pacientilor. Dupa datele
cercetatoarei V. D. Fiodorova, incidenta acestei pato-
logii este de 118-120 de cazuri la 1000 populatie [3;
4]. Ponderea boliihemoroidale in structura patologi-
ilor rectului este de aproximativ 34-41% [5]. in SUA,
boala hemoroidala afecteaza mai mult de un milion
de persoane anual [1].

Metodele conservative si minim invazive de
tratament in stadiile lll si IV ale patologiei sunt putin
eficiente. In stadiile avansate ale afectiunii se prac-
tica, de requla, chirurgia invaziva in diverse modifi-
catii (Milligan-Morgan, Ferguson, Longo, Witehead
etc.). Hemoroidectomia relativ frecvent este urmata
de un sindrom dolor marcat (perioada timpurie),
hemoragie, prurit, retentie urinard, stenoza anala,
incontinenta anala etc.

Un studiu privind frecventa complicatiilor dupa
hemoroidectomie, efectuat de Universitatea din
Minessota pe un lot de 21000 pacienti, pe o perioa-
da de aproximativ 66 de luni, a evidentiat aparitia
complicatiilor la aproximativ 6,8% din pacienti [2].Un
alt studiu efectuat in Federatia Rusa pe un lot de 700
de bolnavi a evidentiat aparitia complicatiilor dupa
hemoroidectomie la aproximativ 23,3% din ei [6].
in cazul fisurii anale cronice, se impune efectuarea
exciziei fisurii cu sfincterotomie dozata. insa asoci-
erea acestor patologii pune o problema de tactica
chirurgicala in fata chirurgilor-proctologi, in special




in vederea deciderii volumului optim al interventiei
chirurgicale la acesti pacienti.

Material si metode

Cercetarea este bazatd pe analiza retrospectiva
si prospectivad a 582 de fise de observatie ale paci-
entilor cu maladie hemoroidala, care s-au aflat la
tratament pe parcursul anilor 2013-2015 in sectia
de proctologie a SCM Sfdnta Treime.

Din cei 582 de pacienti cu maladie hemoroida-
13, 134 sufereau concomitent si de o alta patologie
cronica a canalului anal: in 96 de cazuri, maladia
hemoroidala era asociata cu fisura anala cronica, in
24 de cazuri - cu fistula pararectala si in 14 cazuri —
cu polip anal.

Pentru omogenizarea materialului clinic, in
calitate de material de studiu au fost selectati doar
bolnavii cu maladie hemoroidala asociata cu fisura
anala cronica (96 pacienti). Pentru o analiza compa-
rativa a diferitor tactici chirurgicale, esantionul de
studiu a fost divizat in doua loturi.

Lotul | - 46 de pacienti la care s-a efectuat he-
moroidectomia prin modificatia Milligan-Morgan,
asociata cu excizia fisurii + sfincterotomia dozata in
modificatia Gabriel (in continuare aceasta tacticd va
fi mentionata ca metoda clasica).

Lotul Il — 50 de pacienti la care s-a efectuat
excizia fisurii + sfincterotomia dozata (procedeul
Gabriel), asociata cu inlaturarea submucoasa a no-
dulilor hemoroidali localizati la ora 3,7 + suturarea
pedunculului vascular al nodului hemoroidal plasat
la ora 11 (in continuare va fi metoda selectiva).

Rezultate obsinute

Una dintre principalele manifestari postopera-
torii este prezenta sindromului algic, carefi provoaca
pacientului un grad pronuntat de disconfort. Ne-am
propus sa gradam acest sindrom in 4 grade: 0 - lip-
sa durerii;1 — dureri moderate (necesita analgezice
neopioide ); 2 — dureri marcate (necesita analgezice
neopioide si antiinflamatoare nesteroidiene in aso-
ciere cu spasmolitice); 3 — dureri violente (necesita
analgezice opioide). Lipsa durerii postoperatorii nu
a fost atestata la niciun pacient.

Tabelul 1
Gradul sindromului dolor postoperatoriu la pacientii din lotul
I versus lotul Il in primele trei zile

Gradul sindro- Lotul 1 Lotul 11
mului dolor lzi | 2zi | 3zi lzi | 2zi | 3zi
I 3 13 24 14 25 36
II 13 14 12 23 17 10
11 30 19 10 13 8 4

Pentru a obiectiviza grafic aceste date, a fost
propusa calcularea unui coeficient K, ce caracterizea-
za intensitatea manifestarii sindromului dolor.
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K=Y n*i

P Ntot
unde: K - coeficientul intensitatii manifestarii
sindromului dolor; i - gradul sindromului dolor;
n - numdrul pacientilor din fiecare categorie; ntot

- numarul total de pacienti din lotul | sau lotul Il.

Intensitatea manifestdrii sindromului dolor la pacientii
din lotul I versus lotul Il in primele trei zile

—4—Lotul I —-Lotul |
Ziua | Ziua ll Ziua lll

Astfel, observam predominarea sindromului
algic pronuntat la pacientii din primul lot de studiu,
care au urmat tratament chirurgical dupa metoda
clasica si necesita administrarea analgezicelor opi-
oide pentru suprimarea durerii. in lotul al ll-lea se
poate evidentia o frecventd mai mica de aparitie a
sindromului algic pronuntat, majoritatea pacientilor
avand dureri moderate.

Complicatii postoperatorii timpurii
Tabelul 2

Complicatii postoperatorii timpurii

Complicatii Lotul I (46 pacienti) | Lotul II (50 pacienti)
timpurii N % N %
Retentie de urind 4 8,7 0 0
Rectoragie 2 4,3 1 2
Supuratia plagii 1 2,1 0 0
Total 7 15,1 1 2

Observam o frecventa mai mare de aparitie a
complicatiilor postoperatorii timpurii la pacientii din
primul lot de studiu, in special are loc aparitia reflexa
aretentiei de urina.In lotul Il de studiu atestdm o ratd
scazuta de aparitie a complicatiilor timpurii.

Complicatii postoperatorii tardive

Tabelul 3
Complicatii postoperatorii tardive
L Lotul II (50

Complicatii tardive Lowl (46 pacienti) pacien;(l)

N % N %
Incontinenta anala 1 2,1 0 0
Strictura anala 2 43 0 0
Recidiva fisurii 1 2,1 0 0
Recidiva maladiei 0 0 2 4
Total 4 8,7 2 4
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Observam o rata mai mare de aparitie a com-
plicatiilor postoperatorii tardive la pacientii lotului




|, comparativ cu lotul Il de studiu, unde insa are loc
aparitia recidivei maladiei hemoroidale, care se mani-
festa la nivelul nodulului hemoroidal de la ora 11.

Rezultatele finale ale studiului sunt ilustrate in
tabelul 4.

Tabelul 4
Rezultate finale

Indici Lotul 1 Lotul Il
Durata manifestarii sindromului dolor 8 zile 6 zile
Durata de spitalizare 7 zile 5 zile
Durata de cicatrizare a plagii 21 zile 16 zile
Prezenta complicatiilor timpurii 15,1% 2%
Prezenta complicatiilor tardive 8,7% 4%

Concluzii

1. La pacientii tratati prin metoda selectiva de
tratament chirurgical s-a depistat o rata mai mica
de aparitie a complicatiilor timpurii, comparativ cu
pacientii tratati prin metoda clasica.

2. Frecventa dezvoltarii complicatiilor postope-
ratorii tardive in lotul de bolnavi care a beneficiat de
interventia selectiva de tratament al hemoroizilor a
constituit 4%, comparativ cu 8,7% in lotul celor care
au suportat interventie chirurgicala clasica.

3. Utilizarea metodei selective de tratament
chirurgical a permis reducerea duratei de spitalizare
la 5 zile, comparativ cu 7 zile care au fost necesare in
cazul interventiei clasice.

4, Sindromul dolor marcat postoperatoriu a
fost depistat mai frecvent in lotul de studiu tratat
prin metoda clasica, comparativ cu lotul de pacienti
tratati prin metoda selectiva.

5. Asadar, putem concluziona ca metoda
selectiva de tratament chirurgical al patologiei he-
moroidale asociate cu fisura anala cronicd este una
mai eficienta si inofensiva pentru pacient.
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Summary

Surgical correction of advanced cirrhotic ascites by de-
compression of thoracic lymphatic duct

This study presents the results of the surgical correction of
the advanced ascitic syndrome with decompression of the
thoracic lymphatic duct by the original method in 236 pa-
tients with decompensated liver cirrhosis. It was established
that the cervical decompression of the thoracic lymphatic
duct is patogenetically argumentated, proving high effi-
ciency and improving postoperative quality of life in patients
with liver cirrhosis and advanced ascitic syndrome.

Keywords: liver cirrhosis, ascites, thoracic lymphatic
duct

Pe3zrome

Xupypzuueckas KoppeKuus a8aHcCUpPOBAHHOZO
UUPPOMUYECKO20 ACUUmMa Yepe3 0eKOMNPeccuto 2pyoHozo
AuMpamuueckozo npomoxa

JlanHoe uccnedosanue npedcmasisiem pesyibmamsi
Xupypeuyeckot KoppeKyuu a8aHCUPOBAHHOZSO
aAcyuMuUYecKo20 CUHOpOMa uepe3 OeKOMIPECCuro 2pyoHo20
TUMPaAMUYecKo2o npomoKa ¢ npuUMeHeHueM OPUSUHATLHO20
Memooa y 236 60nbHbIX ¢ 0eKOMIEHCUPOBAHHBIM YUPPO3OM
neuenu. bBvlio ycmanosneno, umo dexomnpeccus epyoHo20
TUMPAMUYECK020 NPOMOKA AGTSEMCSL RAMOSEHEMUYECKU
000CHOBAHHBIM, NOKA3ALO bICOKYIO dphexmusHocms u
Modicem cnocobcmeosams YIy4uleHuo Kaiecmea HCusHu
0ONBHBIX YUPPO3OM NEUEHU C ACYUMOM.

KaueBble cjI0Ba: yuppos nevenu, acyum, epyouou
JuUMpamuyeckuti npomox

Introducere

Evolutia sindromului ascitic avansat la bol-
navul cirotic reprezinta o manifestare clinica a
perturbarilor grave hemo- si limfocirculatorii din
bazinul portal, corelate cu reducerea esentiala a
rezervelor hepatice functionale, si inrautateste
esential prognoza, supravietuirea pacientilor pe
parcursul urmatorilor 2 ani constituind mai putin
de 50% [2, 6]. Un rol important in mecanismele
ascit-productive il joaca suprasolicitarea ductului
toracic in rezultatul excesului de limfa hepatica
produsa in conditiile hipertensiunii portale ci-




rogene si, ca urmare — reducerea capacitatii de
absorbtie peritoneald, fapt ce contribuie la pro-
gresarea ascitei [3, 4, 91.

Avand in vedere conceptia conexiunii pato-
genetice a modificdrilor consecutive ale fluxului
limfatic pe ductul toracic si stadiile clinico-evolutive
ale ascitei cirogene, a fost propusa o metoda noua
de corectie chirurgicala a sindromului ascitic. Esenta
operatiei consta in efectuarea decompresiei ductului
limfatic toracic (DLT) prin debridarea segmentului
cervical si reactivarea limfocirculatiei centrale. De-
blocarea portiunii terminale a DLT si restabilirea
functiei de drenare limfatica contribuie la diminuarea
limfostazei regionale, la ameliorarea proceselor de
absorbtie transperitoneale, cu stabilizarea si regresia
treptata a sindromului ascitic cirogen [8, 10].

Scopul studiului a fost de a evalua eficienta
interventiilor chirurgicale de decompresie a ductului
limfatic toracic ca etapa de reactivare a limfocircu-
latiei centrale la bolnavii cu ciroza hepatica decom-
pensata si ascita avansata.

Material si metode

Protocolul interventiei chirurgicale elaborate
include incizia supraclaviculara transversala sub
anestezie locala, cu desfacerea pedunculilor m.
sternocleidomastoideus si sectionarea consecutiva
a fasciilor cervicale. in continuare se mobilizeaza
vena jugulara interna cu unghiul venos stang, apoi
se identifica portiunea terminald a ductului limfatic
toracic, cu aprecierea starii lui anatomo-functiona-
le. Urmeaza debridarea extinsa cu desimpatizarea
segmentului cervical si a jonctiunii limfo-venoase cu
ligaturarea tuturor ramurilor limfatice adiacente.

In consecintd, sub actiunea fortelor hidrodinamice
intraductale si a miscarilor respiratorii fortate, are loc di-
latarea intraoperatorie spontand a segmentului cervical
si a portiunii terminale, cu reactivarea limfocirculatiei
si restabilirea functiei de drenare a DLT. Metoda data
de corectie chirurgicala a sindromului ascitic rezistent
la pacientii cu ciroza hepatica decompensata prin
decompresia cervicala a ductului limfatic toracic a fost
autorizatd cu Brevetul de inventie AGEPI nr. MD 1093.

in studiul dat au fost analizate rezultatele inter-
ventiilor de decompresie cervicala a ductului limfatic
toracic, efectuate in clinica pe parcursul a 20 de ani
la 236 de pacienti cirotici cu sindrom ascitic avansat
(barbati - 124, femei — 112; varsta medie — 44+3,2
ani). in functie de rezervele functionale hepatice,
bolnavii s-au repartizat in clasele Child B/C-97/139.
in functie de stadiul evolutiv al sindromului ascitic
cirogen au fost operati 105 pacienti cu ascita rezis-
tenta, iar cu ascita refractara - 131.
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In absoluta majoritate a cazurilor, intraopera-
toriu am stabilit un blocaj limfocirculator central
evident, cu pustiirea atonica sau chiar ingustarea si
colabarea completa a portiunii cervicale a ductului
limfatic toracic, fapt ce a determinat folosirea me-
todei elaborate de decompresie a DLT in situatiile
date. Deoarece decompresia limfatica si reactivarea
limfocirculatiei centrale poate conduce la evacuarea
masiva in circuitul sistemic a toxinelor din ficatul
cirotic aflat in limfostaza cronicd, aceasta interventie
a fost aplicata pacientilor cu functii hepatice relativ
stabile (scorul Child mediu - 9,5+1,5), fara semne
clinice evidente de encefalopatie portosistemica.

Rezultate obtinute

Dintre accidentele intraoperatorii am remarcat
leziuni tangentiale ale venei jugulare interne (7 ca-
zuri) si ale venei subclavia synistra (2 cazuri), rezol-
vate prin suturarea atraumatica a defectului vascular
parietal. Pe parcursul mobilizarii extinse a arcului
limfatic cervical, la 2 pacienti a fost lezata cupola
pleurei parietale cu pneumotorace limitat, suturate
in ambele cazuri, fara careva complicatii majore.

S-a constatat o incidenta mica a complicatiilor
postoperatorii timpurii locale, care ainclus: limforeea
temporara la 11 (4,6%) pacienti si supurarea plagii
doar in 6 (2,5%) cazuri. Disfonia tranzitorie postope-
ratorie, ca o complicatie specifica operatiilor efectuate
in regiunea cervicala, a evoluat la 43 (18,2%) pacienti
si s-a rezolvat spontan pe parcursul a 2-3 zile, odata
cu rezolvarea edemului din zona operatiei.

Letalitate postoperatorie intraspitaliceasca nu
am inregistrat. Pe parcursul primului an dupa decom-
presia cervicald a DLT au decedat 21 din 236 (8,9%)
pacienti cu rezerve hepatice functionale reduse cu
ascita refractara, dintre carein 15 (6,4%) cazuri cauza
nemijlocita a decesului a fost progresarea insufici-
entei hepatorenale, iar la 6 (2,5%) pacienti — hemo-
ragiile digestive superioare variceale si nevariceale
incontrolabile.

Evaluarea eficacitatii procedeului de decom-
presie cervicald a ductului limfatic toracic in corectia
chirurgicala a sindromului ascitic avansat a fost efec-
tuatd in termen de 12 luni succesive interventiei chi-
rurgicale la 215 pacienti supravietuitori. Drept criterii
de apreciere a eficacitatii interventiei au servit:

1) involutia completa a ascitei fara necesitatea
administrarii diureticelor;

2) regresia ascitei la nivel moderat si stabilizare
prin diureticoterapie minimala;

3) regresie la un nivel acceptabil si stabilizare
prin diureticoterapie de sustinere;




4) regresie neinsemnatd, cu necesitatea laparo-
centezelor decompresive periodice.

Rezultatele obtinute sunt prezentate in tabelul
ce urmeaza.

Rezultatele decompresiei cervicale a DTL in corectia
ascitei cirotice*

Rezultatul clinic Ascita Ascita Total
al interventiei rezistentd | refractard
Involutie completa 22 21 43
(21,4%) | (18,8%) | (20,1%)
Regresie evidenta 31 34 65
cu stabilizare + (30,1%) | (30,3%) | (30,2%)

diureticoterapie minimala
Regresie moderatd 39 43 82

cu stabilizare + (39,9%) | (38,4%) | (38,1%)

diureticoterapie de

sustinere

Regresie neinsemnata 11 14 25

temporard + necesitate de | (10,7%) | (12,5%) | (11,6%)

laparocenteze

Total 103 112 215
(100%) (100%) (100%)

Nota: * — p<0,05.

Involutia completd a ascitei la supravietuitorii
primului an postoperatoriu a fost remarcatd sumar
in 43 (20,1%) de cazuri. In functie de stadiul clinic al
ascitei, acest rezultat a fost obtinut la 21,4% bolnavi
cirotici cu ascita rezistenta siin 18,8% cazuri de ascita
refractara.

Regresia evidentd a ascitei cu stabilizare la un
nivel moderat prin administrarea terapiei diuretice
in dozaj minimal a fost obtinuta la 65 (30,2%) bol-
navi. Decompresia cervicala a DLT s-a dovedit a fi
eficienta la 31 (30,1%) pacienti cu ascita rezistenta
si, paradoxal, la 34 (30,3%) din bolnavii cirotici cu as-
cita refractara, care pe parcursul anului au echilibrat
functiile hepatice.

Regresia moderata a ascitei cu stabilizare la nivel
acceptabil prin diureticoterapie de sustinere in doze
terapeutice a fost remarcatd la 82 (38,1%) pacienti
operati.in corespundere cu stadializarea sindromului
ascitic, acest rezultat s-a consemnat la 39 (39,9%)
bolnavi cu ascita rezistenta si, din nou paradoxal, in
38,4% (43 cazuri) cazuri de ascita refractara.

Regresia neinsemnatd temporard, cu necesitatea
laparocentezelor decompresive periodice ca rezultat
considerat nesatisfacator a fost stabilita la 25 (11,6%)
pacienti cu ascita avansata si rezerve hepatice com-
promise. Desi acest indice a fost practic acelasi in
ambele loturi, bolnavii inclusi initial in studiu in grupul
Cu ascita rezistenta pe parcursul anului s-au decom-
pensat din cauza progresarii procesului cirotic.

Discutii

Deoarece patogeneza sindromului ascitic ciro-
gen este extrem de complicata si incadreaza in sine
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hipertenzia portald cu denaturarea hemocirculatiei
portohepatice, hiperlimfoproductia hepatica cu
blocajul limfocirculator al ductului toracic, presiunea
intraabdominala Tnalta cu scaderea reabsorbtiei
peritoneale si afiltratiei renale etc., este foarte dificil
de a selecta metoda de tratament potrivita. Confir-
marea clinico-experimentala a rolului dereglarilor
limfocirculatiei in patogeneza ascitei la bolnavii cu
ciroza hepatica a sugerat ideea corectiei sindromului
ascitic prin interventiile de decompresie a ductului
limfatic toracic. Acest tip de operatii includ drenarea
externa a DLT sau aplicarea anastomozei limfove-
noase [1, 9].

Datele literaturii privind eficienta interventiilor
date sunt destul de controversate, iar indicatiile
pentru efectuarea lor nu sunt bine definite. Se con-
sidera ca interventiile decompresive pot fi eficace
doar in cazul constatarii intraoperatorii a dilatarii
segmentului cervical al DLT si prezentei gradientului
pozitiv de presiune limfovenoasa . In cazul depistarii
intraoperatorii a unei stari atonice a DLT, uneori chiar
cu colabarea portiunii cervicale, interventiile date nu
sunt eficiente [8].

Investigatiile limfoscintigrafice cu radionuclee
efectuate in studiile noastre anterioare asupra par-
ticularitatilor limfodinamicii in ascita rezistentd ciro-
gena au demonstrat prevalarea tipului hipocinetic
de limfocirculatie pe ductul limfatic toracic la acesti
pacienti.in aceste cazuri, efectuarea drenarii externe
a DLT sau aplicarea anastomozei limfovenoase sunt
neargumentate din punct de vedere patogenetic.

Analiza rezultatelor studiului dat, care a vizat
corectia chirurgicala a sindromului ascitic avansat la
pacientii cu ciroza hepatica decompensatd, ademon-
strat eficienta decompresiei ductului limfatic toracic.
Fiind patogenetic argumentatd, aceastd interventie
minim invaziva poate fi efectuata pacientilor cirotici
decompensatifara careva complicatii grave siare un
potential terapeutic major, contribuind la mobiliza-
rea rezervelor hepatice prin deblocarea edemului
limfatic hepatic.

Experienta acumulata pe parcursul efectudrii
acestor interventii a demonstrat corelatia dintre sta-
diul clinicsi durata evolutiei sindromului ascitic cu tim-
pul, pana la obtinerea efectului terapeutic scontat.

Concluzii

Decompresia cervicala a ductuluilimfatic toracic
contribuie la reactivarea limfocirculatiei, micsoreaza
limfostaza intrahepatica si deblocheaza procesele de
reabsorbtie transperitoneale. Astfel, se amelioreaza
functiile hepatice si se incepe rezolvarea treptatd a
sindromului ascitic prin micsorarea transsudatiei si
cresterea resorbtiei peritoneale.




Corectia chirurgicald a sindromului ascitic
avansat prin decompresia limfatica este o interventie
minim invaziva, care practic nu are contraindicatii
si poate fi aplicata chiar si celor mai gravi pacienti
Cu ciroza decompensatd, eliberand de fapt ultimele
rezerve hepatice.

In pofida caracterului siu paliativ, decompresia
cervicala a ductului toracic contribuie la regresia as-
citei chiar sin cazurile ascitei refractare, fiind evident
eficienta la pacientii cirotici cu sindrom ascitic rezis-
tent, si permite ameliorarea starii clinice si a calitatii
vietii pacientului cirotic decompensat din lista de
asteptare, in speranta la transplantul hepatic.
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Summary

Errors and difficulties in treatment of superior digestive
tract in patients with liver cirrhosis

Bleeding from esophageal varices are frequent causes of
bleeding from the upper parts of the gastrointestinal tract.
The frequency of esophageal varices in patients with cir-
rhosis ranges from 25 to 80%. A warning or stop bleeding
from varicose veins of the esophagus and the stomach is
one of the main objectives of surgical treatment of patients
with portal hypertension.

Keywords: liver cirrhosis, esophageal varices, bleeding,
portal hypertension

Pe3zome

OuwiudKu u mpyonocmu ieueHus KpoeomeueHuil 6epxnezo
nUWECAPUMENILHOZ0 MPAKMA Y HONAbHBIX YUPPO3OM
neuenu

Kposomeuenusi uz 6apuko3Ho-pacutupervix 6eH nuesood
OMHOCAMCA K HACMbIM NPUYUHAM KPOBOMEUCHUL U3
6EPXHUX OMOEN08 IHCeNYOOUHO-KUUEUHO20 MPAKMA.
Yacmoma 0OHapysceHUust 8APUKOZHO-DACUUDPEHHBIX 6CH
nuwesooa y OO0NbHbIX YUPPO3OM NeYeHU KOolebiemcs
om 25 0o 80%. IIpedynpesicoenue uiu ocmaHosxa
KpOBOMeEUeHUsT U3 6APUKO3ZHO-PACULUPEHHBIX GEH
nuwesooa u xcenyoka A8iiemcs 0OHOU U3 OCHOBHBIX
3a0a4 Xupypeuieckoeo jiedenus OOIbHbLX NOPMATbHOU
unepmen3uetl.

Knroueswie cnosa: Uuppo3 neuyeru, 6apuKo3Ho-pacuiupernHvle
BEHbI nume@oda, Kpoeomedernue

Problema-cheie in managementul pacientilor
cu ciroza hepatica si hipertensiune portala o con-
stituie hemoragia digestiva superioara prin eruptie
variceald. Survenirea acestei complicatii grave a
hipertensiunii portale cirogene necesita actiuni
energice, cu scopul obtinerii controlului eficient
asupra sursei hemoragice si evitarii complicatiilor
grave secundare [1, 2].

In pofida implementarii tot mai largi in practi-
ca clinica a metodelor de hemostaza endoscopica
eficienta (sclerozare, ligaturare in banda, ocluzio-
nare adeziv-fibrinica etc.), hemoragiile din varicele




esofago-gastrice raman in continuare cea maiacuta
problema in chirurgia hipertensiunii portale si a celei
de urgenta. Tratamentul acestor pacienti gravi pre-
zinta mari dificultati, este foarte costisitor si necesita
elaborarea a noi solutii tehnologice si manageriale.
Pentru a obtine rezultate mai favorabile in acest
domeniu este necesara revizuirea unor conceptii in-
vechite privind tactica conduitei medico-chirurgicale
si endoscopice in hemoragiile digestive superioare
portal-hipertensive cirogene [3, 4].

Hemoragia variceala la pacientul cu ciroza
hepatica si hipertensiune portala are anumite
particularitati specifice acestei patologii, deoarece
se declanseaza in conditii cu totul deosebite ale
circulatiei portohepatice denaturate, cu congestie si
stazd venoasad regionald pronuntata, dereglari trofice
ale mucoasei gastroesofagiene, asociate dezechili-
brului sistemului de coagulare. Pierderile de sange
pe parcursul hemoragiei variceale au loc nemijlocit
din sistemul portal, fapt ce conduce spre diminuarea
esentiald a perfuziei, progresarea hipoxiei circulatorii
si dezvoltarea focarelor de necroza in parenchimul
hepatic si pericol major de insuficienta-coma hepa-
tica [5, 6].

Spre deosebire de hemoragiile digestive de alta
origine (de exemplu, cele ulceroase), cand scaderea
indicilor sangelui rosu periferic are loc destul de ra-
pid si reflecta obiectiv volumul pierderilor sangvine,
in hemoragiile variceale, datorita particularitatilor
hemocirculatorii expuse mai sus, semnele de ane-
mie evolueaza cu o anumitd intarziere, fenomen
ce de multe ori dezorienteaza chirurgul si conduce
spre subaprecierea gravitatii hemoragiei suportate.
Aceasta eroare, la randul sau, provoaca o tergiver-
sare in restituirea adecvata a pierderilor sangvine
si plasmatice, atat de necesare in aceasta situatie
criticd pentru corectia hipoxiei circulatorii porto-
hepatice, cu scopul prevenirii insuficientei hepatice
ireversibile [3].

Consideram inoportuna asa-numita tactica
"activ-expectiva” in dirijarea bolnavului cirotic cu
hemoragie variceald, care presupune diminuarea
farmacologica a hipertensiunii portale, instituirea
tratamentului hemostatic masiv, aplicarea tampo-
nadei cu sonda Blakemore pe timp indelungat, cu
amanarea procedeelor de hemostaza endoscopica
definitiva, in speranta iluzorie a unei hemostaze
spontane.

Fiecare ora pierduta in incertitudinea situatiei
create, atunci cand clinicianul nu poate fi sigur ca
hemoragia variceald intr-adevar s-a stopat si nu va
recidiva cataclismic in timpul cel mai apropiat, iar
impactul hemoragiei asupra rezervelor hepatice este
greu de prognozat, fiind iminent pericolul comei
hepatice, evident, viata pacientului se pune intr-un
pericol si mai mare.

CHIRURGIE

149

Cauza primordiald a hemoragiei variceale - criza
portal-hipertensiva - de multe ori este provocata de
evolutia trombozei portale asimptomatice, fapt con-
firmat si prin studiul nostru. Declansarea hemoragiei
in consecinta include mecanismele de hemostaza
loco-regionale cu hipercoagulatie in sistemul portal,
formarea cheagului intraluminal in regiunea defec-
tului parietal variceal si stoparea spontana a scur-
gerii de sange. In aceste conditii, indicarea terapiei
coagulante masive poate contribui la progresarea
trombozei portale, cresterea hipertensiunii portale,
Cu o noua criza si recidivul hemoragiei variceale in
conditii biologice mult mai nefavorabile [4, 6].

Chiar daca hemoragia variceala a fost stopatd
(spontan, medicamentos sau endoscopic), apare si se
impune tot mai acut o noud problema dificila — cea
a hemoragiilor nevariceale, cauzate de gastropatia
portal-hipertensiva severa. Leziunile trofice eroziv-
ulceroase ale mucoasei gastrice survin in cadrul
evolutiei naturale a hipertensiunii portale cirogene,
fiind conditionate de congestia si staza venoasa
regionald cronica [14, 16].

In starile hemoragice asociate hipoxiei tisulare,
gastropatia portala deseori progreseaza vertiginos,
devenind sursa hemoragiilor nevariceale eroziv-ulce-
roase, nu mai putin periculoase decat cele variceale.
Din aceste considerente, devine absolut fireasca
necesitatea includerii in protocolul tratamentului
pacientului cirotic, din perioada intra- si posthemo-
ragica, a tuturor masurilor posibile de protectie a
mucoasei gastrice [6, 14].

Declansarea hemoragiei digestive superioare
profuze la pacienti cu hipertensiune portala ciroge-
na prezinta si anumite dificultati de diagnostic si de
ordin tactic in ce priveste metodologia examenului
endoscopic, oportunitatea efectuarii si selectarea
metodei de hemostaza endoscopica. Fibroesofago-
gastroscopia in cazul acestor hemoragii este dificila
din cauza vizibilitatii extrem de limitate, din cauza
prezentei in lumenul gastric a cheagurilor de sange
si stdrii grave a pacientului. Vizualizarea sursei de
hemoragie prezinta mari dificultati, deoarece, de
regula, este punctiforma, iar activitatea in momentul
examenului endoscopic poate fi minimala (de sub
cheag-Forrest Ib), usor se scapa din vedere, tabloul
endoscopic fiind comentat in mod eronat [2, 8].

Avand in vedere cele expuse, consideram gresi-
ta pdrerea unor autori referitor la abtinerea dela lava-
jul gastric inainte de examenul endoscopic, explicata
prin ingrijorarea de pericolul agravarii hemoragiei
active, sau riscurile recidivului in hemoragia recent
stopata prin spalarea cheagului de pe suprafata
sursei de sangerare. Aceste momente de alarmare
sunt mai mult subiective decat de ordin obiectiv si
nu reprezinta nimic altceva decat nesiguranta in pro-
priile puteri si prezenta dubiilor privind eficacitatea




metodei de hemostaza endoscopica preconizate.
Tactica rezervata in hemoragiile esofago-gastrice la
cirotici are si unele explicatii obiective, deoarece in
lipsa unei metode eficiente de hemostaza endosco-
picd aceste pericole nu pot fi neglijate [8, 13].

Deoarece scopul major al examenului endo-
scopic primar este depistarea sursei hemoragice, de
stabilirea naturii careia intrutotul depinde conduita
terapeutica si chirurgicala de mai departe, acest
moment poate fi considerat decisivin managemen-
tul pacientului cirotic care sangereaza. Din aceste
considerente, lavajul gastric nemijlocit inaintea
fibroesofagogastroscopiei de diagnostic este abso-
lut necesar si ofera sansa transformarii imediate a
procedeului de diagnosticare de rutina in procedeu
chirurgical-endoscopic de hemostaza definitiva a
varicelor sangerande [9, 12].

O alta eroare tactica este comisa in cadrul efec-
tuarii hemostazei endoscopice primare, atunci cand
se blocheaza doar varicele cu sursa hemoragicd, cele
restante fiind de obicei ignorate.

Experienta clinica acumulata in dirijarea pa-
cientilor cirotici cu hemoragii variceale, stopate
endoscopic prin ocluzionare cu adeziv fibrinic, a
demonstrat rationamentul blocdrii tuturor cordoa-
nelor varicoase vizibile, ca surse potentiale de recidiv
hemoragic, preferabil intr-o singura sedinta. in acest
mod, riscul declansarii hemoragiei variceale repetate
este substantial micsorat [7, 18].

Starea grava a pacientului cu semne clinice de
soc hemoragic se considera contraindicatie pentru
efectuarea hemostazei endoscopice, opinie, dupa
parerea noastra, la fel putin hiperbolizata, deoarece
anume hemoragia continua este cauza nemijlocita
a catastrofei hemodinamice evoluate. Este absolut
logica parerea ca cea mai buna resuscitare pentru
acesti bolnavi, aflati in stari critice, este stoparea cat
mai grabnica si efectiva a hemoragiei variceale prin
orice metode accesibile. Din acest punct de vedere,
aplicarea temporara a sondei Blakemore pana la sta-
bilizarea hemodinamicii si pregatirea organizatorica
a procedurii endoscopice este absolut justificata.

In cazul esecului tamponadei mecanice si per-
sistdrii hemoragiei, suntem convinsi ca socul hemo-
ragic nu mai poate fi calificat drept contraindicatie
pentru tentativa hemostazei endoscopice a varicelor
sangerande. Micsorarea riscurilor hemostazei endo-
scopice in aceste situatii dramatice poate fi realizata
prin efectuarea acestui procedeu in conditiile sectiei
de reanimare, unde sunt aplicate masurile de resus-
citare necesare si monitorizarea functiilor vitale ale
pacientului, cu suportul anesteziologo-reanimato-
logic respectiv nemijlocit la patul bolnavului cirotic
cu hemoragie activa variceala [13, 14].

Algoritmul de conduita chirurgicala la paci-
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entii cu hemoragii digestive superioare cirogene
poate fi prezentat schematic.

Managementul pacientului cirotic cu hemoragie di-
gestivd superioard

Ciroza hepatica HP
Hemoragie digestiva superioard

Y

Internare in s/reanimare, resuscitare
Aplicarea temporara a sondei Blakemore

\

Hemoragie Endoscopie de diagnostic Hemoragie
variceal Depistarea sursei hemoragice nevariceala
Hemostazi Tratament §peC|ﬁc H.P: Gastroprotectoa're.:
S somatostatin, ocreotid, —> omeprazol, famotidin,
endoscopica s ) )
B - adrenoblocatori, isosorbid metaclopramid, maalox

\/\/

| Controlul hemoragiei | | Hemoragie incontrolabila |

'

Interventie de devascularizare
esofago-gastrica de urgentd

Stoparea hemoragiei variceale la bolnavul
cirotic este un moment crucial in conduita medico-
chirurgicalg, insd rezultatul favorabil poate fi obtinut
doar prininstituirea unui tratament intensiv adecvat,
care are la baza corectia homeostazei grav deteriora-
te in rezultatul hemoragiei suportate, cu includerea
tuturor remediilor necesare pentru evitarea insufici-
entei hepatice iminente [11, 12].

Pacientul cu ciroza hepatica si hipertensiune
portala cu semne clinice de hemoragie digestiva
superioard necesitd internare in sectia de reanimare
siterapie intensiva, unde se incep masurile de resus-
citare volemica, restituirea pierderilor sangvine si
stabilizare hemodinamica in starile de soc. Lavajul
gastric energic cu apa rece si solutie de adrenaling, cu
evacuarea tuturor cheagurilor si resturilor de sange se
face nemijlocit inainte de fibrogastroscopie, pentru
a permite depistarea localizarii sursei de hemoragie.
Din acest moment, procedeul de diagnosticare se
transforma in interventie endoscopica chirurgicald,
avand ca scop stoparea hemoragiei variceale prin
metoda aflata la dispozitie (sclerozare, ligaturare in
banda sau ocluzionare cu adeziv fibrinic) [17, 15].

Dupa sistarea hemoragiei, daca starea pacientu-
lui permite continuarea manevrei endoscopice, este
preferabila blocarea tuturor cordoanelor varicoase,
ca surse potentiale de hemoragii recidivante. In caz
contrar, acest procedeu se imparte in doua sedinte
endoscopice. Concomitent cu masurile de resuscita-
re sihemostaza endoscopica incepe tratamentul spe-
cific anti-portal-hipertensiv prin administrarea san-
dostatinei sau octreotidului, f-adrenoblocatorilor,
derivatilor nitroglicerine si gastroprotectoarelor.




Complexul terapeutic dat permite controlul eficient
al hemoragiei variceale [10].

Orice inrautatire clinica la pacientii cu ciroza
hepatica si complicatiile ei este, de regula, consecinta
asocierii unor complicatii secundare mascate ale
hipertensiunii portale cirogene, cum ar fi tromboza
portald asimptomaticd, care agraveaza mult evolutia
naturala a maladiei hepatice. Cunoasterea acestor
aspecte patogenetice ale complicatiilor cirozei he-
patice permite depasirea dificultatilor de diagnostic
si evitarea erorilor banale in conduita clinica, ducand
laameliorarea rezultatelor tratamentului chirurgical
al bolnavului cirotic.

Hemoragiile incontrolabile eroziv-ulceroase pe
fundalul gastropatiilor severe vor necesita interventii
decongestive de devascularizare gastroesofageala
in regim de urgenta.
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CHIRURGIA LAPAROSCOPICA
A TUMORILOR OVARIENE BENIGNE

Elena DOCHITAN,
IMSP SCM Sfanta Treime

Summary
Laparoscopic surgery of benign ovarian tumors

The advantages of laparoscopy are superior to traditional
surgery: reduced postoperative pain, less immunobiologic
aggression, rapid postoperative recovery and the best result
with rapid social reinsertion. Young patients receive the
highest degree of contribution of minimally invasive surgery
because the laparoscopic intervention obtain optimal ovar-
ian functional outcomes. Fair and rigorous collection of
cases (patient age, sonographic characteristics of adnexal
mass) to be attributed to this type of surgery, leading to a
successful laparoscopic surgery.

Keywords: ovarian cyst, laparoscopic surgery, ovarian
capsule

Peziome

Janapockonuueckana xupypzusa 006poKauecmeenHblx
onyxoneil AULHUKOE

brazooaps ceoum npeumywecmeam, ianapockonus
HAMHO20 NPeBoCX00um Kiaccuieckue xupypauiecKkue




Memoovl. MeHee 8blpadiceHHas O0Ib nocie onepayull,
MeHbWaA UMMYHOOUOI02UYecKas azpeccus, dvicmpoe
80CCMAHOBIEHUE ROCILE ONEPAYULL, TVHUIUL ICTNEMUYeCKUll
pe3ynibmam ¢ 0bicmpol COYUaIbHol peadburumayuei.
Monoovie nayuenmrku noayuarnm camvie 6oavuuue
npeumywecmea npu MarouHea3U8HON Xupypeuu, max
KaK npu 1anapoCKONUYecKux eMeuamenscmeax cambiii
ONMUMATLHYBLL NPOSHO3 DYHKYUU AUYHUKOS. [IpasunbHblil
u cmpoeuti omoop nayueHmox (603pacm, sxoepagpuuecxue
Xapaxkmepucmuku npuoamrkos8) Komopsvle nooxoosam
0 makoz2o muna onepayuii obecnevusaom ychnex
ANApPOCKONUYECKUM ONePAMUBHbIM BMeUamenbCmeam.

Knroueguile cnosa: xucma sauyHuxa, 1anapockonuyeckdsl
Xupypeus, Kancyna AudHuKa

Introducere

Formatiunile chistice ovariene suntincadrate in
cea mai frecventa patologie ovariand la pacientele
aflate in perioada reproductiva, ce necesita trata-
ment chirurgical. In general, tumorile ovariene pot
ridica mai multe probleme din punctul de vedere al
tacticii, spre exemplu — daca tehnica minim invaziva
a schimbat in ultimii ani managementul terapeutic al
formatiunilor tumorale ovariene, incat astazi poate
fi consideratd optiunea de electiune, standardizats,
preferatd de marea majoritate a pacientelor infor-
mate [1, 2].

Scopul studiului a fost analiza particularitatilor
actului chirurgical laparoscopicin cazul a 13 paciente
care au beneficiat de chirurgie laparoscopica pentru
tratamentul tumorilor ovariene in Spitalul Clinic
Municipal Sfanta Treime.

Material si metode

in perioada 2014-2015, in Spitalul Clinic Munici-
pal Sfanta Treime au fost operate laparoscopic 13 pa-
ciente diagnosticate cu tumori ovariene. Pacientele
au fostinformate cu privire la tipul de anestezie, tipul
interventiei chirurgicale siriscurile acestora (compli-
catii intraoperatorii, probleme postoperatorii) si au
semnat consimtamantul informat de participare in
studiu. Acestea au fost evaluate preoperatoriu prin
anamnezd, examen clinic, ecografie transvaginala,
teste biochimice si hematologice [3, 4].

Fiecare interventie chirurgicala laparoscopi-
ca a fost precedata de pregatirea preoperatorie a
pacientei (evacuarea tubului digestiv, cateterizarea
vezicii urinare). Indicatiile chirurgicale pentru chis-
turile functionale au inclus persistenta formatiunii
de pana la 8 cm fara regresie dupa 6-8 saptamani
[5].In cadrul interventiilor au fost respectate etapele
standardizate privind tumorile ovariene benigne:
inspectia pelvisului si a cavitatii abdominale, ex-
plorarea intregii cavitati abdominale, a diafragmei,
suprafetei ficatului, a epiplonului si colonului, a
seroasei peritoneale [6, 7].
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Etapa initiala a fost aspiratia continutului
chistului, cu inspectarea interiorului capsulei, dupa
care a fost practicata chistectomia cu indepdrtarea
acesteia in intregime. Chistectomia ovariana in ca-
zurile noastre a intrunit indepartarea in totalitate a
tunicii chistului. Urmatoarea etapa a urmat lizarea
aderentelor contractate intre ovar, ansele intestinale,
uter si peretii pelvieni, apoi a fost deschis peretele
chistului cu inspectarea suprafetei interne [8]. Des-
prinderea capsulei de tesutul ovarian restant a fost
controlata la hemostaza cu pensa bipolard, margi-
nile ovariene fiind lasate sa se apropie fara sutura.
Capsula ovariana a fost evacuata din abdomen cu
ajutorul unui container, mai ales in cazul chisturilor
dermoide [9].

Rezultate obtinute

Chistectomia laparoscopica este tehnica de
electiune in cazul chisturilor ovariene functionale
sau organice benigne, la paciente cu varsta sub 45
de ani sau la cele cu chisturi dermoide, ce doresc
prezervarea fertilitatii. Complicatii postoperatorii
timpurii si tardive nu s-au inregistrat. In toate cazu-
rile, interventia laparoscopica a fost finalizatd, fara
tentativa de conversie. Interventia a durat in medie
46 de minute. Durata spitalizarii a fost de 2-4 zile, cu
revenirea sociala peste 10 zile. Durerea postoperato-
rie in chirurgia laparoscopica a abdomenului inferior
afost deintensitate mica-medie, gradul I spre ll, dupa
clasificarea OMS.

Discutii si concluzii

Avantajele laparoscopiei sunt net superioare
chirurgiei clasice: durere postoperatorie redusa,
agresiune imunologicd mai micd, refacere postope-
ratorie rapida, rezultat estetic mai bun cu resociali-
zare rapida.

Pacientele tinere beneficiaza pe deplin de
aportul chirurgiei minim invazive, deoarece prin
interventiile laparoscopice se obtine un prognostic
functional ovarian optim. Selectarea corecta si ri-
guroasa a cazurilor (varsta pacientei, caracteristicile
ecografice ale masei anexiale) care se atribuie acestui
tip de chirurgie conduce la succesul interventiilor
chirurgicale laparoscopice.
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EXPERIENTA DE CHIRURGIE LAPAROSCOPICA
IN HIDATIDOZA HEPATICA

Gheorghe STRAJESCU,
IMSP SCM Sfanta Treime,
USMEF Nicolae Testemitanu

Summary

The expirience of laparoscopic surgery in liver hydati-
dosis

Laparoscopic surgery of liver echinococcosis becomes more
prevalent than classic one. Reducing of operational trauma,
duration of hospitalization days, reduction in healthcare
costs of these patients, reducing postoperative complica-
tions, cosmetic comfort of abdominal wall, increasingly
requires indication to endoscopic intervention. Widening
indications for laparoscopic surgery for large cysts, with
generations and complications takes place every day in
our clinic. Classic approach in liver hydatidosis remains in
reserve and used practically only in conversion.

Keywords: laparoscopic surgery, approach, hydatidosis,
residual cavity

Pe3ziome

Onvim Jlanapocmnuuecmﬁ xupypeuu npu IXuHOKOKKo3e
neuenu

Jlanapockonuueckue onepayuu npu XUHOKOKKe NeyeHu
cmanossamces bonee pacnpoCmpanHéHHbIMU, YeM KAaccuye-
CcKue. YmeHvuienue onepayuoHHol mpasmbl, OTUmMeTbHOCHU
20CNUMANU3AYUU, CHUIICEHUE PACX0008 HA MEOUYUHCKYIO
nOMOWb SMUM OONLHBIM, CHUJICEHUEe KOTUYeCmea nocieo-
NEePAYUOHHBIX OCLONCHEHULl, KOCMEMuuecKutl Kompopm
€O CMOPOHBL OPIOWHOU CIEHKU 6CE boNbULe NPUBOOM K
NOKA3AHUAM K SHOOCKONUYECKOMY ONepamueHoMy eMeua-
menvemey. Pacwiupenue nokazanuii K 1anapockonuieckol
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onepayuu npu OOILWUX, ¢ OOUEPHUMU U OCLOICHEHUAMU
KUCMAX, UMeem Mecmo 6 Hawlell KIUHUKe KadlcOblll OeHb.
Knaccuueckuii memoo docmyna npu 9XuHOKOKKO3e newenu
ocmaémces  pezepse U NPUMEHIeNCsl RPaKMUYecKy moabKo
npu KOHBEPCUU.

Knrouesvie cnosa: nanapockonuieckas xupypaus, 0ocmyn,
9XUHOKOKKO3, OCIAMOYHAS NOIOCMb

Introducere

in secolul XX, in chirurgia abdominala se im-
pun tot mai mult noile metode minim invazive [6].
Aceste metode isi au manifestare siin clinica noastra,
mai cu seama in chirurgia ficatului [1, 6]. Metoda de
chirurgie laparoscopica a hidatidozei hepatice fsi
largeste indicatiile de la o zi la alta, implementand
noi tehnici chirurgicale si eradicand formatiuni hida-
tice hepatice de la cele mai simple pana la cele mai
complicate. Aprecierea prioritatilor chirurgiei minim
invazive (laparoscopice) in comparatie cu chirurgia
clasica (laparotomica) in hidatidoza hepatica a fost
scopul acestei lucrari.

Material si metode

In cadrul studiului au fost analizate 138 de ca-
zuri — bolnavi operati pentru hidatidoza hepatica in
perioada 2006-2015. Acest lot a fost divizat in doua
grupuri: 69 de bolnavi operati pe cale laparoscopica
si alti 69 operati pe cale laparotomica. Din ei, 81 erau
barbati si 57 — femei. Varsta bolnavilor a variat intre
19si 58 de ani.

Selectarea pacientilor a fost efectuata dupa
urmadtoarele criterii: varsta nu mai mare de 60 de
ani; lipsa patologiei concomitente severe; lipsa obe-
zitatii; chisturi hidatice hepatice viabile uniloculare
(fara generatii); diametrul chistului panala 10 cmin
diametru; localizarea corticala a chistului [2, 3].

in lotul bolnavilor operati pe cale laparoscopica
(69) au fost operate chisturi cu urmatoarea localizare:
segmentul I1 - 11 chisturi; segmentele IV-V - 15; seg-
mentul VI -22; segmentul VIl - 12 chisturi; segmentul
VIII - 9 chisturi.

Tratamentul chirurgical laparoscopic a fost in-
dreptat spre perichistectomie in cazurile cu localizare
preponderent corticala — 33 cazuri [4]; chistectomie
deschisa (operatia Lagrot), urmata de omentoplastia
cavitatii reziduale hepatice cu drenaj - 24 cazuri [5];
chistectomie deschisa, urmata de capitonajul cavi-
tatii reziduale hepatice cu drenaj — 12 cazuri.

in lotul bolnavilor operati pe cale laparotomica
(69) au fost operate chisturi cu urmatoarea localizare:
segmentul Il - 2 chisturi; segmentul IV - 8; segmentul
VI -5 chisturi; segmentul VIl - 31; segmentul VIII - 23
chisturi. Abordul laparotomic a fost urmatorul: lapa-
rotomie subcostala din dreapta - 59 cazuri; laparoto-
mie xifoombilicala — 10 cazuri. Tehnica chirurgicala




laparotomica a fost: perichistectomie — 29 cazuri;
chistectomie deschisa (operatia Lagrot) cu drenaj
simplu — 17 cazuri; chistectomie deschisa, urmata
de omentoplastia cavitatii reziduale hepatice cu
drenaj - 13; capitonajul cavitatii reziduale hepatice
cu drenaj - 12 cazuri.

Rezultate obtinute

Duratainterventiilor chirurgicale laparoscopice
a fost de 30-95 de minute; durata celor laparoto-
mice — 70-175 de minute. Au fost inregistrate trei
complicatii (biliragie): doua cazuriin lotul bolnavilor
operati endoscopic si un caz in celalalt lot. Cazurile
de complicatii au fost rezolvate prin efectuarea pa-
pilosfincterotomiei endoscopice. Durata spitalizarii
in lotul operatiilor endoscopice - 4-8 zile, in lotul
operatiilor laparotomice — 7-14 zile.

Discutii si concluzii

Chirurgia laparoscopica a chistului hidatic he-
patic are prevalenta fata de cea clasica. Micsorarea
traumei operatorii, a duratei de spitalizare, reducerea
cheltuielilor in asistenta medicald a acestor bolnavi,
diminuarea complicatiilor postoperatorii, confortul
cosmetic al peretelui abdominal impun tot mai mult
indicatia catre interventia endoscopica.

Indicatiile operatorii laparoscopice in caz de
chisturi mari, cu generatii, complicate se largesc pe
zi ce trece in clinica noastra. Metoda de abord clasic
in hidatidoza hepatica rdmane una de rezerva si este
utilizata practic in conversie.
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NEFRECTOMIE BILATERALA TRANSABDOMINALA.
CAZ CLINIC

Gheorghe STRAJESCU'2, Boris SASUY,

Lilia TIGANCIUC', Cornelia GUTU-BAHOV",
Vladimir CARAION', Artur IESEANUY,
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Summary
Transabdominal bilateral nephrectomy. Case report

Transabdominal nephrectomy is a complicated operation
due to compression of the abdominal organs and renal
vascular foot by the kidney.For this reason, it is necessary
to puncture the largest renal cysts for decompression. Thus,
it is much easier to mobilize muscle arterio-venous beam
with ligation and sectioning. The surgeon, who will perform
such surgery, will need perfect knowledge of the anatomy of
the abdomen because in such cases there is a considerable
deviation of anatomic structures, which can create fatal
errors in surgical technique.

Keywords: nephrectomy, renal compression, polycystic
kidney

Pe3zrome

Jleyxcmopounsas mpancadoomMunanbias HegpIKmomus.
Knunuueckuii ciyuai

TpancaboomunanrvHas HePpIKMOMUSL ABNAEMCA
CIOJICHOU onepayuell U3-3a COA8IUBANUL NOUKOU Opyeux
BHYMPUOPIOWIHBIX OP2AHO8 U COCYOUCTOU HOICKU NOYKU.
Iosmomy, Heobxo0umo nyHKmuposams camvle Oonbuiue
KUCmuvl nOYKY 01 yMeHbulenuss coasrueanus. Taxum
00pa3om, HAMHO20 Ne2ue MOOUNUZ08AMb COCYOUCTbLL
aApMepPUOBEHO3HBLIL NYUOK C €20 NEPEGAZKOU U PACCEUEHUEM.
Xupype, komopwiii 6y0em npo8ooums maxoe onepamuHoe
eMeuamenbCcmeo, 00NNCeH Oe3YKOPUIHEHHO 3HAMb
anamomuio OPIOWHOL NOIOCIMU, MAK KAK 8 MAKUX CIYYaAsIX
uMeem mMecmo 3HauUmenbHoe OMKI0OHEHUEe AHAMOMUYECKUX
CIPYKNLYP, YUMo MOJICem RPUSECU K (hamanbHbIM OUUOKAM
6 ONePaAMmuUEHOLL MexHUKe.

Kniouesote cnosa: Hed)pQKWZOMuﬂ, nouevyHoe C()aeﬂueayue,
NOJIUKUCMO3 NOYKU

Introducere

Nefrectomia transabdominala este conside-
rata o alternativa a nefrectomiei lombare [1, 2]. De
regula, ea este necesara doar in cazuri rare, atunci
cand patologia renald este avansata, determinata
de marirea excesiva a rinichiului in volum (polichis-
toza, pionefroza, calculi coraliformi) sau interventii
repetate la rinichi prin abord lombar, unde persista
un proces aderential avansat [3].
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Material si metode

Drept material a servit un singur pacient la care
a fost diagnosticata polichistoza renala bilaterala,
acesta aflandu-se la observatia medicilor-urologi,
nefrologi mai mult de 10 ani. Maladia a evoluat cu
marirea excesiva a ambilor rinichi prin cresterea ma-
sei chistice, astfel conducand pacientul spre o insufi-
cienta renala cronica terminala si dializa. Posibilitatea
pacientului de a fi inscris in lista pentru transplant
renal era nula din cauza aparitiei semnelor clinice
de infectare a masei chistice critice renale. Anume
aceste particularitati au servit drept indicatii absolute
catre nefrectomia bilaterala transabdominala.

Figura 4. Nefrectomie din stanga

Figura 1. Deformarea peretelui abdominal anterior

Figura 5. Imagine intraoperatorie de polichistoza
renald din dreapta

Figura 2. Imagine intraoperatorie de polichistozd
renald din stdnga

Figura 6. Macropreparat

Rezultate obtinute

Interventia chirurgicald a durat cinci ore si a
decurs fara complicatii. Complicatii postoperatorii
de asemenea nu s-au inregistrat. Pacientul a fost
reintors la hemodializa si inscris in lista de asteptare
pentru transplant renal.

Figura 3. Mobilizarea rinichiului stdng
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Discutii si concluzii

Nefrectomia transabdominala este o operatie
complicata din cauza compresiei renale asupra celor-
lalte organe intraabdominale si asupra piciorusului
vascular renal. Din acest motiv este necesara punctia
celor mai mari chisturi renale, cu scopul de amicsora
compresia. Astfel este mult mai usor de mobilizat
fasciculul vascular arteriovenos cu ligaturare si sec-
tionare [4, 5].

Chirurgul care va efectua astfel de interventie
chirurgicala va avea nevoie de cunoastere impecabi-
la a anatomiei abdomenului, deoarece in asemenea
cazuri are loc o deviatie considerabila a structurilor
anatomice, fapt ce poate crea erori de tehnica ope-
ratorie cu urmari fatale [6].

Figura 8. Aspectul postoperatoriu al abdomenului
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PAPILOMATOZA LARINGELUI LA COPIL:
ASPECTE CLINICO-EPIDEMIOLOGICE

Vasile CABAC, Lilia SCUTELNIC,
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu

Summary

Epidemiological aspects of recurrent laryngeal papillo-
matosis in children

Recurrent respiratory papillomatosis (RRP) is the most com-
mon benign neoplasm of the larynx in children. Despite its
benign histology, RRP has potentially morbid consequences
and is often difficult to treat because of its tendency to recur
and spread throughout the respiratory tract. The true in-
cidence and prevalence of RRP are unknown, and is likely
variable depending on the age of presentation, country and
socioeconomic status of the population being studied, and
only a few population-based studies are published.

Keywords: recurrent respiratory papillomatosis, incidence,
prevalence

Pezrome

Knunuxo-anudemuonozuueckue acnekmol peyuougu-
PyIouiezo nanuiiomamo3a 2opmanu y oemeil

Peyuousupyrowguii nanuniomamos copmanu (PIII) aensemcs
Hauboree pacnpoCmpaneHHbiM 00OPOKAYEeCMBEeHHbIM
HOB000pa3osanuem Ha 3mom yposne y demeil. Hecmomps
Ha c6010 006POKAUECMBEHHYIO NAMOMOPPON02ULECKYIO
cmpykmypy, PIII" uno2oa kiunudecku npomexaem maiceno
6 CBA3U C YACMbIM PEYUOUBUPOBAHUEM, YCIMOUNUBOCTNBIO K
JledenuIo U npeopacnonoHCHOCIbIO K pACCHPOCMPAHEHUIO HA
HUJICHUX OblxamenbHolx nymsax. Mcmunnas 3a6oneeaemocms
u pacnpocmpanennocms PIII" neusgecmnvl, u mozym
8apbUPOBAMD 6 3A6UCUMOCIU O 803pACMA NAYUenmad,
CMPpAaHvl U COYUANbHO-IKOHOMULECKO20 NON0ICEHUS.
Hacenenus, a nyoIuKayuu 6 dMom HAnpaienuu UMeom
ocpanuienHblll xapakmep.

Kniouegvle cnoga: peyuousupyiowuii pechupamopHuli
nanuIIOMamos, 3a001e6aemMocmy, pacnpocmpaHeHHOCMs

Introducere

Papiloamele cailor respiratorii superioare
reprezintd una dintre cele mai dificile probleme in
laringologia moderna [1, 38, 39, 40, 42]. La copii
si adolescenti, ele constituie principala patologie
tumorala la acest nivel [20, 42]. Fiind, din punct de
vedere patomorfologic, o tumoare epitelio-con-
junctiva benigna si cu o malignizare exceptionala la
copii [16, 20, 22, 24], evolutia clinica deseori poate
fi dramaticad, variabila siimprevizibila prin caracterul
constant recidivant si exuberant, prin rezistenta atat
la tratamentul chirurgical, cat sila cel medicamentos
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[12], predispunere spre extinderea pe mucoasa cdilor
respiratorii inferioare [8, 28, 30, 36].

Localizandu-se in portiunea cea mai ingusta
a tubului respirator, papiloamele deseori duc la
deregldri grave in dezvoltarea fizica si psihicd a co-
pilului si la deregldri majore functionale, ii lipseste
de posibilitatea de a frecventa sistematic scoala si
face dificila orientarea profesionala [7, 17, 18]. Uneori
inducand fenomene de obstructie, aceasta maladie
pune in pericol viata copilului [8, 10, 31]. Desi rare-
ori este fatala, ca rezultat al raspandirii pulmonare,
degenerarii maligne sau obstructiei acute a cdilor
respiratorii, boala necesitd tratament de durata, atat
medical, cat si chirurgical, si provoaca suferinte fizice
si emotionale copiilor afectati si familiilor lor.

Papilomatoza laringelui nedepistata in copilarie
oriin adolescenta, la aproximativ 15-20% din bolnavi
isi continua evolutia si in maturitate. La adulti are
unele particularitati, principala fiind pericolul de
malignizare [16, 22, 24, 34].

Cauzele, originea si mecanismul de producere
a acestei boli continua sa ramana un capitol contro-
versat [11, 12, 33]. Desi s-au acumulat numeroase
observatii clinice si experimentale, cunoasterea
etiologiei si patogenezei este lacunara. In prezent,
majoritatea autorilor au acceptat teoria etiologiei
virale a papilomatozei laringelui, in special la copii.
Multiplele lucrdri din ultimele decenii demonstreaza
prezenta antigenilor virali - Human Papilloma Virus
(AND viral), din grupul Papova Virus, in celulele tu-
morale siin tesuturile sanatoase, care se pronunta ca
factor etiologic al acestei patologii [5, 9, 14, 19, 32].

Astfel de probleme cum ar fi evolutia clinica a
bolii, incidenta, degenerarea maligna, rezultatele
tratamentului necesita o perioada suficient de lunga
de observare. Desi este o afectiune relativ rard, nece-
sitd cheltuieli semnificative pentru ingrijiri medicale
[11,12,33].

S-au efectuat numeroase studii pentru a elu-
cida incidenta reala. Au fost raportate in mai multe
zone geografice si centre de sanatate. Cu toate
acestea, majoritatea ratelor epidemiologice deriva
din populatii limitate sau de estimari si extrapolari.
Inexactitatile in estimarile raportate ale incidentei si
prevalentei papilomatozeilaringiene au potentialul
de a periclita interpretarea in studii interventionale
si bazate pe costuri.

Obiectivul acestui articol este de a elucida
morbiditatea papilomatozei laringiene la copil si
de a confrunta datele obtinute cu cele publicate in
literatura de specialitate.

Materiale utilizate si rezultate obtinute

In studiu au fost inclusi 198 de pacienti cu papi-
lomatoza recidivanta a larigelui, care au fost internati




si tratati in Clinica de Otorinolaringologie pentru
Copii in perioada 1981-2013. Distributia pe sexe a
fost de 98 (49,5%) de sex masculin si 100 (50,5%) de
sex feminin. La copii are distributie similara la bieti
si fetite. Aceste date sunt concordate cu cele din
literatura de specialitate.

Papilomatoza respiratorie recurenta pot afecta
persoane de orice varsta, cel mai tanar pacient a fost
identificat la o zi de la nastere si cel mai in varsta a
depasit pragul de 84 de ani. Formarea papiloamelor
incepe cel mai adesea in primii ani de viata si nu exis-
ta nici oindoiala ca de multe ori ele sunt congenitale.
In observatiile prezentate apar cazuri congenitale
cu o frecventa mai mare. A fost observata raguseala
sau chiar afonie de la nastere. Este posibil ca, in acest
sens, memoria parintilor a fost infideld pentru unele
cazuri, dar papiloamele laringiene congenitale ar fi,
probabil, evaluate la un numar mult mai mare decat
s-a presupus anterior.

Debutul boli a variat de la o lund la 15 ani (in
medie 2,69 ani). O suta treizeci si trei pacienti (circa
67%) au prezentat primele simptome inainte de trei
ani. Analizand primele simptome pentru care s-au
adresat unui serviciu de specialitate, am constatat
urmatoarele rezultate: disfonia a fost prezenta la 98
(49,5%), dispneea inspiratorie, la o voce normala,
a fost prezenta doar la 19 (9,6%) pacienti ca prim
simptom. La 81 (40,9%) pacienti era prezenta si
disfonia, si dispneea inspiratorie. O anamneza mai
atenta la acestia a aratat ca copiii de la o varsta mai
mica (la nastere sau la cateva luni de viatd) aveau o
voce modificata, usor disfonica, dar parintii au con-
siderat normala vocea copilului si nu s-au adresat
medicului decat atunci cand s-a instalat dispneea
inspiratorie.

Varsta primei interventii chirurgicale a variat
de la sapte lunila 15 ani (in medie 4,48 ani), pentru
fetite media varstei a fost de 3,95 si pentru baieti — de
5,03. O suta si unsprezece pacienti (56,1%) au avut
prima lor interventie chirurgicald mai devreme de
patru ani.

Papiloamele initial cresc in laringe, dar in pro-
ces de multe ori pot fi implicate traheea, esofagul,
plamanii, faringele, cavitatea bucala si cea nazala. In
majoritatea cazurilor, localizarea exacta si extinde-
rea papiloamelor pe cdile respiratorii se stabilea la
prima adresare, folosind microlaringoscopia directa.
Corzile vocale au fost cel mai frecvent afectate (194
pacienti, 98%).

Comisura anterioara a fost afectata in 86% ca-
zuri, benzile ventriculare - in 58% cazuri, epiglota -
40%, spatiul subglotic - 28%, comisura posterioara
- la 17% pacienti, plicile ariepiglotice — 12%, valul
palatin - 11%, faringele — 10%, cavitatea nazala — 8%,
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traheea — 2% cazuri. Raspandirea extra-laringiana a
fost observata in 36 de cazuri (18,2%).

In acest studiu am folosit principiul de clasifica-
re a bolii, agresiv sau nonagresiv, propus de Doyle si
coaut., care au demonstrat severitatea bolii prin var-
sta de debut, varsta la prima interventie chirurgicala,
numarul total de interventii chirurgicale, frecventa
acestora, precum si numarul de zone ale laringelui
afectate, dupa cum mentioneaza si alti autori.

Dupa agresivitate si frecventa recidivelor,
pacientii din lotul nostru de studiu s-au subimpartit
astfel: boala nu recidivain fiecare an la 6,9 % pacienti,
o data sau de doua ori pe an - la 55,6%, de trei ori
pe an - la 23,5%, patru si mai multe recidive pe an
au avut 14% pacienti.

Conform numarului de interventii chirurgicale,
care au fost efectuate in perioada de observatie,
pacientii s-au repartizat in felul urmator: 3-5
interventii chirurgicale s-au efectuat la 50,4%
pacienti, 6-10 interventii — 20,8%, 16-20 interventii —
4,4%, mai mult de 20 interventii —la 5,2%. Doua fetite
cu debutul bolii si supuse tratamentului chirurgical
in varsta de 8 si respectiv 10 luni si o durata a bolii de
peste 28 de ani au suportat peste 200 de interventii
chirurgicale. Una din ele, la varsta de 25 de ani, a
fost supusa traheotomiei din cauza agresivitatii bolii
si formarii deformadrilor cicatriciale, cu stenozarea
laringelui.

Adevadratele incidenta si prevalenta ale papilo-
matozei laringiene sunt incerte. Estimarile noastre
au dat o varsta medie de debut de 4,48 ani, cu o
diferenta semnificativa intre sexe, pentru fetite fiind
de 3,94 ani si respectiv 5,03 ani pentru baieti. Aceste
estimari nu s-au schimbat semnificativ in timpul
perioadei de studiu pentru fiecare grup. Incidenta
exprimata in cifre absolute este in medie de 6 cazuri
noiinregistrate anual, cu minimul de 2 cazuri si maxi-
mul de 15 cazuri. Rata de incidenta a papilomatozei
recidivante a laringelui la 100.000 copii in virsta de
pind la 14 ani a fost cu media de 0,65 - min. 0,14 si
max. 2,23. Datele obtinute in studiul nostru, pe o pe-
rioadd de timp de 33 de ani si un lot de 198 pacienti,
se coreleaza cu datele din publicatiile privind aceasta
problema.

Prevalenta papilomatozei recidivante a larin-
geluiin lotul nostru a putut fi calculata in Republica
Moldova incepand cu anul 1991. Abia in octombrie
1990 a fost implementata microchirurgia endolarin-
giana suspendata, propusa de O. Kleisasser incd in
anul 1961. Aceasta s-a realizat dupa ce a fost procurat
echipamentul necesar si a fost pregdtit un medic-an-
esteziolog. Din acest moment s-a dus evidenta tutu-
ror interventiilor chirurgicale, totodata papiloamele
erau inldturate radical cu o minima traumatizare a
tesuturilor sanatoase din vecindtatea tumorii.




in perioada 1991-2013 au fost efectuate 686
de interventii chirurgicale endolaringiene, media
fiind de 3,4 interventii chirurgicale la 100.000 copii
n varsta de pana la 14 ani, rata minima fiind de 1,9
interventii si cea maxima de 4,8 interventii chirur-
gicale anual la 100.000 copii. Exprimarea in cifre
absolute ar fi de un total de 14 interventii in anul
2006 (nu stim care este explicatia, dar in acest an
s-a inregistrat doar un nou caz de papilomatoza re-
cidivanta a laringelui la copiiin Republica Moldova),
si de 47 interventii efectuate in anul 1996, fiind de
peste 3 ori mai mare decat in 2006.

Discutii

Papilomatoza respiratorie recurenta pot afecta
persoane de orice varsta. Formarea papiloamelor in-
cepe cel mai adesea in primii ani de viata si nu exista
nicio indoiala ca de multe ori ele sunt congenitale.

Au fost efectuate numeroase studii pentru a
elucidaincidenta reald a papilomatozei laringiene. De
curand, Campisi P. si coaut. [6] a creat o baza de date
nationald, care incorporeaza toti copiii (pand la 14 ani)
cu papilomatoza respiratorie tratati de medicii-otorino-
laringologi pediatri. Acest studiu a constatat incidenta
nationala a bolii date in perioada 1994-2007 de 0,24 la
100000 copii, cu o prevalenta de 1,11 la 100000 copii.
Aceste estimari sunt semnificativ mai mici decat in
cateva studii anterioare, dar similar cu un studiu bazat
pe populatia din Seattle si Atlanta [13]. Autorii atribuie
aceasta discrepanta unei supraevaludri de catre alte
studii bazate pe date extrapolate sau mai multe cazuri
in alte tari. Intr-un studiu danez care incorpora 50%
din populatia acestei tari, incidenta globala a papilo-
matozei a fost de 3,84 cazurila 100000 populatie. Rata
printre copiii din acest studiu a fost de 3,62 la 100 000,
in timp ce cazurile cu debut la adult au avut o rata de
3,94 la 100000 [16]. Aceste cifre sunt comparabile cu
cele gasite intr-un studiu american, in care s-a estimat
incidenta de 4,3 la 100000 copii si adolescenti si in
populatia adulta - 1,8 la 100000 [11].

Este interesant ca un studiu-pilot recent,
efectuat pe o mare baza de date privind pacientii
asigurati public si privat din SUA, in mod constant
a aratat ca incidenta patologiei a fost mai mare in
grupul pacientilor asigurati public, comparativ cu
cei cu asigurari private (3,21 vs 1,98 la 100000) [17].
O explicatie pentru acest lucru poate fi faptul ca
pacientii cu asigurare publica au un nivel socioeco-
nomic inferior celor cu asigurari private.

Un studiu transversal al tuturor pacientilor cu
forma activa a bolii de la Spitalul pentru copii din To-
ronto a aratat ca aproape jumatate din acestia au fost
sub pragul de saracie in Canada. Acest studiu insa nu
a prezentat o corelatie intre statutul socioeconomic
si severitatea bolii. Papilomatoza respiratorie recu-
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renta pune o povara economica mare pe pacienti
individual si pe familiile lor, precum si pe societate
in ansamblul ei.

OmlandT. si coaut. [29], intre anii 1987 si 2009,
au realizat un studiu in doua subpopulatii norvegi-
ene. Ratele globale de incidenta la copii au fost 0,17
(95% interval de incredere [I1], 0.10-0.25) la 100.000,
respectiv. Campisii P. si coaut. [6] in Canada, pe
perioada 1994-2007, au identificat 243 de cazuri,
incidenta nationald a fost de 1.11 la 100.000 de copii.
Lindeberg H. si coaut. [26] in Danemarca au raportat
ca, in perioada 1965-1984, incidenta papilomatozei
laringiene a fost de 0.362 la 100.000 de copii. Cristen-
sen PH.aestimat o incidenta dela0.21a 0.7 cazurila
100.000 de locuitori in Suedia, in 1984.

Bomholt A.[4] a raportat o incidenta de 0,6 ca-
zurila 100.000 de locuitori in Danemarca. Aceste serii
corespund la o medie de trei cazuri pe an. Armstrong
L.R. si coaut. [2] au studiat incidenta papilomatozei
la copii in varsta de pana la 18 ani, estimata in 2
orase din SUA, Atlanta si Seattle, in anul 1996. Rata
de incidenta a fost de 1,11 la 100,000 de locuitori in
Atlanta side 0.36/100,000 in Seattle. Un alt studiu din
1995 in SUA, realizat de catre Derkay C.S., a gasit o
rata de incidenta mult mai mare in grupul de minori
(4,3 la 100.000). Nu pot fi multe explicatii pentru
aceste diferente. Studiul s-a bazat pe extrapolari de
la chestionare, cu o ratd de raspuns de numai 23%.

Concluzii

1. Ratele de incidenta estimata pentru papilo-
matoza copilului este in concordanta cu alte studii
epidemiologice bazate pe populatie. Distribuirea
intre baieti si fete este aproximativ egala si nu exista
diferente aparente de frecvente chirurgicale sau sex.
Baietii si fetitele sunt la fel de afectate.

2. Evolutia clinica a acestei boli este diversa.
Desi unii pacienti se bucura de o remisiune spontana
timpurie, altii sufera de recidive frecvente si inexora-
bile cu o durata de peste zeci de ani, la care uneori
se adauga complicatii catastrofale, cum ar fi stenoza
cronica cicatriceala de laringe cu impunerea unei ca-
nule traheostomice sau de transformare maligna.

3. Papilomatoza recidivanta a cailor respiratorii
are unimpact enorm asupra duratei de viata a copii-
lor afectati. Evolutia in timp a bolii, inclusiv modelele
de regresie si exacerbari, nu sunt pe deplin intelese.
Acest studiu a demonstrat cd modelul de dezvoltare
la pacientii individuali este foarte variabil.

4. Pacientii studiati aveau agravari siameliorari
ale bolii la momente diferite, cu nicio cauza clara sau
vreo schimbare in regimul tratamentului. Misiunea
acestui studiu a fost de ailustra dificultatile in conce-
perea unui proiect pentru evaluarea eficacitatii noilor
metode de tratament al acestei boli ciudate si de a




recunoaste faptul cd intervalul dintre interventiile
chirurgicale nu poate fi o masurd valida a rezultatelor
tratamentului.
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DISFUNCTIA DIASTOLICA SI INSUFICIENTA

DE VENTRICUL DREPT LA PACIENTII CU
INSUFICIENTA CARDIACA IN ASPECTUL
RISCULUI ANESTEZICO-REANIMATOLOGIC
PERIOPERATORIU IN CHIRURGIA NONCARDIACA

Cornelia GUTU-BAHOV,
USMEF Nicolae Testemitanu,
IMSP SCM Sfinta Treime

Summary

The diastolic disfunction and right ventricular failure
for patients with heart failure in the stratification of an-
estezilogical risk in perioperative period of non-cardiac
surgery

Approximately one-third of patients with heart failure suffer
predominantly from diastolic dysfunction with pulmonary
venous congestion, while their systolic function is normal or
almost normal. Advancing age, hypertension, diabets, left
ventricular hypertrophy and coronary artery disease are the
main risk factors for diastolic dysfunction. The presence of
diastolic dysfunction has several major complications for
patients presenting for surgery during which fluid shifts
are an issue. Howearther, acute right ventricular failure
may be the main determinant of acute circulatory failure.
The anesthezic management of this condition may be very
different from that of left ventricular failure.

Keywords: diastolic dysfunction, right ventricular failure

Pezrome

Juacmonuueckan Ouc@iynkuyua u npasoxyceyoouKosasn
He00CMamoyHOCmD ¥ NAYUEHMO8 C CePOeyHOll Hedo-
CMamoynoCcmvlo 8 onpeoeyienue nepuonepayuoHHoz0
aHecme3uon020-peanuMayuoOHHO20 PUCKA 8 HeKapOuo-
J102UYeCKOll Xupypzuu

Tpumepro mpems nayuermog ¢ cepoeuHol HeOOCMAamouHo-
cmbio cmpadaem OUacmonu4eckou ouc@ynkyueti cepoya c
J1e20UHBIM BEHOZHBIM 3ACTOEM, 6 MO BPEMSL CUCHIOTUYECKAA
@DyHKYUA HOpMANbHA. YeenuueHue 803pAcma, cUnepmonus,
ouabem, eunepmpous 18020 H#ery0ouKa U KOPOHAPHAS
OonesHb AGNAIOMCSA 2NABHLIMU PAKMOPAMU PUCKA 8 PA3BU-
muu ouacmonuyeckou oucghynxyuu. Haruuue svipasicentoii
ouacmonuyeckou Ouc@yukyuu cepoya umeem HeCcKoabKO
CepbesHbIX 030eliCmeUll Ha NAYUeHMos, N008eP2AIOUUXCSL
ONEPAYUOHHOMY 6MEUIAMENbCMBY, 8 MedeHe KOMOopo2o
AHCUOKOCIHBILL 0OMEH ABNIACMCA NPOOTEMOU Y KDUMUYECKUX
nayuenmos. B mo sice 6pems ocmpas npagoxceny0ouxosas
HeO0CMamo4yHOCMb MOXCEN CIAMb Peuaroumum paxmopom
6 pa3gUMUL OCTPOTL YUPKYIAMOPHOU HEOOCHAMOYHOCTU.
Anecmesuonozo-peanuMayuOHHbIL MEHEOHNCMEHM IMUX
CUHOPOMOB MOdHCEm PAOUKATLHO OUGDepeHyuposamcs om
J1€602#CeNYO0UKO801 HEOOCHAMOUYHOCMU.

Knrouesvie cnosa: ouacmonuueckas Ouc@ynkyus, npaso-
2HCENYOOUKOBASL HEOOCMAMOYHOCb
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Introducere

Un studiu recent britanic asupra pacientilor cu
insuficienta cardiaca (IC) stabila a aratat ca mortali-
tatea la 5 ani a constituit 41,5% la cei cu disfunctie
sistolica (DS) (fractia de ejectie, FE <50%) si 25,2% la
cei doar cu disfunctie diastolica (DD) (FE >50%) [11].
Acest lucru demonstreaza clar impactul DS asupra
prognosticului maladiei.

Circa o treime dintre pacienti cu IC sufera pre-
dominant de DD cu congestie venoasa pulmonara, in
timp ce functia lor sistolica este normala sau aproape
normalg, fiind argumentata de FE [11, 12, 18], iar
simptomele de IC pot fi absente [11, 18].

DD ventriculara se caracterizeaza prin relaxarea
alterata a fibrelor cardiace, rezultand in declinul lent
al presiunii in ventricul, umplerea redusa si rigidita-
tea miocardica crescutd. La multi pacienti DD poate
fi prezentd, in timp ce functia sistolica rdmane, in
esenta, normald. Ghandi si colegii sai au constatat
ca, in timpul episoadelor acute de edem pulmonar
hipertensiv, FEVS si gradientul de flux regional
erau similare cu cele masurate in urma producerii
episodului acut, ceea ce sustine in continuare rolul
DD[12,18].

Obiectivul studiului a fost cercetarea literaturii
stiintifice pentru stabilirea rolului DD si insuficientei
acute de ventricul drept si al (IAVD) in aspectul riscu-
lui anestezico-reanimatologic perioperatoriu.

Material si metode

Au fost utilizate sursele HINARI, Google scolar,
Google si cuvintele-cheie: insuficientd diastolicd,
insuficienta de ventricul drept, insuficientd cardiacd,
risc perioperatoriu, risc anestezic cu studierea si sis-
tematizarea informatiei analizate.

Rezultate si discutii

DD poate fi cauzata de ingrosarea peretelui
ventricular, la fel ca si in cardiomiopatiile restrictive
sau infiltrative, si/sau din cauza tahicardiei, deoarece
ultima micsoreaza timpul de umplere, iar ca urma-
re — presiunea diastolica in ventriculi este ridicata.
Intr-adevér, tahicardia indusé prin electrostimulare
se realizeaza pentru a crea modele experimentale
de evaluareaIC.

Inaintarea in varstd, hipertensiunea, hipertrofia
ventriculului stang si boala coronariana sunt princi-
palii factori de risc pentru instalarea DD. ICD afec-
teaza mai frecvent femeile [1]. Acest lucru se poate
datora remodelarii inimii ca raspuns la suprasarcina
de presiune [1, 19].

Rata mortalitatii anuale datorata ICD este es-
timata la 5-8% [1, 11, 18], ceea ce intrece de patru
ori mortalitatea persoanelor fara IC si constituie o
jumatate din letalitatea pacientilor cu ICS [11, 18].




Prezenta DD semnificative are cateva implicatii
majore pentru pacientii cu boli acute sau pentru cei
care sunt supusi interventiilor chirurgicale in timpul
carora schimbul de fluide prezinta o problema (din
cauza ca extensibilitatea diastolica este scazuta, iar
inlocuirea inadecvata de lichide - hipovolemia — poa-
te provoca o diminuare exageratd a debitului cardiac
- DC). In mod invers, supraincarcarea cu lichide (hi-
pervolemia) poate cauza cresteri sporite ale presiunii
diastolice terminale a ventriculului stang si presiunii
arteriale pulmonare ocluzionale. Aceasta poate duce
la declansarea edemului pulmonar acut prin sarcini
de volum, care poate fi bine tolerat in absenta DD.
Dezvoltarea fibrilatiei atriale (o complicatie frecventa
a IC) duce la agravarea starii pacientului, fiind cauza
micsorarii contributiei atriale la umplere [3, 7, 15].

Asadar, caracteristicile diastolice ale inimii
reflecta doua fenomene distincte: relaxarea si ri-
giditatea peretelui ventricular. Primul constituie
un proces dinamic care este controlat de viteza de
absorbtie a Ca’+ de citre sarcoplasma reticular si
refluxul de Ca’*+ din celula. SERCA-2 si pomparea
calciului din sarcolema controleaza aceste procese
de consum al energiei. Scadderea concentratiei ATP
afecteaza relaxarea si reduce umplerea. In IC exista
variatii regionale de debut, viteza si grad de alungire
a fibrei (asinergie diastolica); aceste anomalii, la fel,
pot afecta umplerea ventriculara timpurie. Mai tar-
ziu, in timpul diastolei, rigiditatea ventriculara este
factorul determinant al umplerii lui, deoarece curba
de complianta este orientata in sus, in asa fel, incat
se observa presiuni mult mai ridicate pentru acelasi
volum ventricular. Diagnosticul ICD va include simp-
tomele si semnele IC asociate cu o FEVS normala, in
absenta anomaliilor valvulare la ecocardiografie, care
poate furniza informatie referitor la umplerea ventri-
culului stang, inclusiv examinarea bidimensionald a
dimensiunilor camerei cardiace, inregistrarile Dop-
pler ale fluxului ventriculului stang si fluxului venos
pulmonar.Toti acesti parametri sunt necesari pentru
a evalua in intregime functia diastolica [3, 7, 16].

Obiectivul primar al managementului ICD
consta in reducerea congestiei venoase pulmonare.
Vor fi necesare diureticele si nitroglicerina, suplinite
de morfina si oxigen aditional. Cu toate acestea,
diureza agresiva poate provoca hipotensiune se-
vera din cauza scaderii excesive a presiunii atriale.
Nitroglicerina este, in special, indicata in conditiile
ischemiei miocardice, intrucatischemia acuta poate
afecta profund relaxarea prematura si rigiditatea
miocardului [17].

in pofida faptului ci au fost efectuate studii am-
ple asupra tratamentului farmacologic al ICS, totusi
exista putine date privitor la terapia intensiva a ICD
[2, 20]. Studiile randomizate ale candesartanului in
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IC [20] si perindoprilului pentru pacientii varstnici
cu ICC [2] inca se mai preocupa de aceasta proble-
ma. Cu toate acestea, inainte ca terapia genelor sa
fie introdusa in viitorul apropiat [19], tratamentul
DD a ventriculului stang ramane empiric: folosi-
rea cu precautie a diureticelor (in cazul presarcinii
scazute reduce debitul cardiac), restaurarea si
mentinerea ritmului sinusal la o frecventa cardiaca
ce ar optimiza umplerea ventriculard, corectia fac-
torilor declansatori, cum ar fi ischemia miocardica
si hipertensiunea arteriala. Blocantele canalului de
calciu, inhibitorii AEC sau antagonistii receptorului
de angiotensinad sunt utilizate, in primul rand, gratie
mecanismului de substitutie [12].

Deoarece tratamentul DD este dificil, este foarte
importanta prevenirea dezvoltarii sindromului dat.
Depistarea timpurie si tratamentul hipertensiunii
sunt absolut indispensabile, deoarece hipertensiu-
nea arteriala constituie cauza principala a DD. Totusi,
hipertensiunea in stadiul 3 (>180 mmHg/ >110
mmHgq) este frecventa in randul populatiei, fiind in
multe cazuri necontrolata. Totodatd, evaluarea perio-
peratorie va include obligatoriu electrocardiografia,
testarea markerilor cardiaci, in special a peptidelor
natriuretice (BNP, pro-BNP), radiografia pulmonara
si echocardiografia bidimensionala cu Doppler. O
atentie speciala se va acorda statutului volemic al
pacientilor, adeseori necesitand volume infuzionale
intraoperatoriu sau postoperatoriu, ceea ce se va
considera o regula esentiala [8].

Disfunctia ventriculara dreaptd (DVD). Se stie
ca, in majoritatea cazurilor, insuficienta circulatorie
rezulta din IAVS sau acuta-spre-cronicd. Totodata, este
confirmat faptul ca sindromul dat poate fi provocat de
insuficienta acuta de ventricul drept (IAVD) sau acuta
spre cronica, cea din urma fiind un eveniment mai
putin intalnit si poate sa nu fie depistat. IAVD progresi-
va se intalneste uneori si la pacientii cu hipertensiune
pulmonara. Motivul pentru care IAVD este deseori
neglijata drept cauza a insuficientei circulatorii este
ca multi ani la rand studiile experimentale au aratat
ca afectarea extensiva a partii drepte a inimii produ-
ce schimbari minime in presiunea venoasa si DC [9].
Astfel, ventriculul drept (VD) era considerat mai putin
important pentru mentinerea functiei circulatorii
adecvate. Totusi, acest lucru este valabil atata timp
cat circulatia pulmonara este normalg, iar contractia
septului si ariilor din vecindtatea VD ramane intacta.
La pacientii critici IAVD poate fi factorul determinant
al insuficientei circulatorii acute [8, 12, 18].

Este demonstrat ca infarctul miocardic inferior
deseorise dezvoltainariaVD[7,9, 13], iarin conditiile
disfunctiei permanente, existenta infarctului miocar-
dic agraveaza inzecit prognoza pe termen lung [13].
Cu toate acestea, disfunctia nu este mereu prezenta.




Atunci cand peretele VD este deteriorat cu impune-
rea unei cicatrice cu elasticitate redusa, contractiaVD
se indreaptd spre acest perete necontractil. intrucat
septul inca mai propulseaza spre cavitatea VD, pre-
siunea creste, iar ejectia are loc si in cazul daca VD
este, in esentd, pasiv. Totusi, atunci cand peretele
VD adiacent VS si septul sunt afectate, nu poate fi
produsa o compensare, iar volumul VD este scazut.

Bypass-ul cardiopulmonar reprezinta o cauza
cunoscuta a IAVD. Mediatorii inflamatori, radicalii
liberi, episoadele de hipoxie, hipercapnia si acidoza,
precum si stresurile mecanice cu efect de deformare
pot duce la lezarea endoteliala a circulatiei pulmo-
nare [5]. Acestea, la randul lor, cauzeaza un deze-
chilibru intre mediatorii vasorelaxanti (NO, factorul
endotelial de hiperpolarizare — EDHF, prostaciclind)
si vasoconstrictorii (thromboxane A2, angiotensing,
endotelind)[5].

Tromboembolismul pulmonar acut este asociat
cu o scadere considerabila a caracteristicilor volumu-
lui de ejectie a VD, care pot fi susbstantial inversate
in tromboliza [12, 13, 18].

Sindromul insuficientei respiratorii acute poate
provoca obstructie vasculara pulmonara si hiper-
tensiune pulmonara, care este probabil mediata de
thromboxane si leukotriene, activarea compresiei
extravasculare complementare siingrosarea stratului
de mijloc al peretelui arterial. in plus, necesitatea de
a utiliza presiunea end-expiratorie pozitiva pentru
a mentine oxigenarea poate mari apoi rezistenta
vasculara pulmonard, astfel cauzand hipertensiunea
pulmonara [3, 10, 14, 16].

Hipoxia in prezenta circulatiei pulmonare
compromise si DVD poate precipita IAVD prin
declansarea disfunctiei parietale ischemice a VD la
momentul cand cresterea postsarcinii necesita un
perete dinamic pentru a mentine volumul VD (si, de
aici, VS). Doi factori majori influenteaza reducerea
volumului VD in prezenta tesutului cicatriceal mio-
cardic: deplasarea VS spre peretele vecin si dilatarea
lui, intrucat muschiul sau se mareste in volum in
timpul sistolei. VD si VS denota cavitatile dreapta
si stanga, respectiv. In mod clar, cicatricele care se
extind de la VS spre VD previn efectul deplasarii
de la VS si cauzeaza perturbarea ejectiei chiar si in
prezenta cilrculatiei pulmonare normale. Disfunctia
este, in general, conditionata de suprasarcina de
presiune si poate rezulta din ischemie cu artere
coronare normale. Abilitatea VD de a ejecta este o
caracteristica a presarcinii, contractilitatii si postsar-
cinii sale [3, 14, 15, 16].

Din cauza peretelui sau subtire, VD este foarte
sensibil la o crestere in postsarcina (de exemplu,
hipertensiune pulmonara acuta, hipertensiune
pulmonara acuta spre cronica). Cresterile bruste
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in postsarcina din cauza hipoxiei sau hipercapniei
pot reduce volumul pulsatiei VD. Cu toate acestea,
marirea de volum in postsarcina poate declansa
un efect negativ prin influenta sa asupra circulatiei
coronariene. Vascularizarea VD se realizeaza prin ar-
terele coronariene anterioare descendente stanga si
dreapta. Fluxul coronarian catre peretele VD are locin
timpul sistolei si diastolei prin existenta gradientului
de presiune intre presiunea aortica si presiunea intra-
murala a VD in timpul sistolei si diastolei. Drept ras-
puns la hipertensiunea pulmonara acuta, se mareste
presiunea in VD, ventriculul se dilata, iar tensiunea
parietala creste. Aceasta reduce gradientul efectiv
de presiune coronariana: fluxul sangvin coronarian
in timpul sistolei scade sau se inhiba, ceea ce creeaza
un dezacord intre distribuirea redusa a oxigenului si
cerinta sporita de oxigen [6, 14, 15, 16].

Este necesar de retinut faptul ca acest dez-
echilibru nu implica prezenta leziunilor arteriale
coronariene. Ischemia peretelui VD poate surveni
in conditiile hipertensiunii pulmonare acute-spre-
cronica, in prezenta arterelor coronariene complet
normale, precum a fost demonstrat in modelele
experimentale. Dat fiind faptul ca dezacordul de
postsarcina provoaca ischemie miocardica cu dez-
voltarea disfunctiei ischemice parietale, care poate
fi tolerata atunci cand presiunea pulmonara este
normala, se poate conchide ca disfunctia ischemica
cu hipertensiune pulmonara poate duce la ICA [7].

Intrucat IAVD poate fi disconsideratd in mai
multe cazuri, este util de a cunoaste ca tratamentul
este diferit de cel al IVS, in special cand exista deza-
cord de postsarcina. In prezenta infarctului miocardic
acut este tratat infarctul, dar se acorda o atentie
deosebitd prevenirii dezvoltarii hipertensiunii pul-
monare. in cazul cand expansiunea infarctului din
VS spre VD constituie cauza primara a insuficientei
circulatorii, este necesara optimizarea sarcinii de
volum, sustinerea cu inotropi si asistenta mecanica
a VD [14, 16]. Atunci cand IVD este provocata de o
crestere in rezistenta vasculara pulmonarad, asociata
cu o hipertensiune pulmonara, postsarcina marita
si perfuzia coronariana redusa a VD vor juca un rol
important [13, 14].

Administrarea intravenoasa de vasodilatatoare
pulmonare, cum sunt prostaciclina si nitroglicerina,
de obicei, cauzeaza vasodilatarea periferica, astfel
ca reducerea VD in postasarcina poate fi compen-
satd prin scaderea gradientului de presiune al
perfuziei coronariene. in situatia datd este reco-
mandatd dopexamina, care poate fi mai eficienta
decat prostaciclina [14]. n cazul utilizarii vasodila-
tatoarelor pulmonare, care includ si inhibitorii de
fosfodieteraza, poate fi necesara adaugarea unui
vasoconstrictor sistemic.




Exista date experimentale argumentate care
demonstreaza ca un vasoconstrictor poate restabili
prefuzia coronariand a VD, poate creste contractili-
tatea si redreseaza DC prin mdrirea gradientului de
presiune coronariana [6, 10, 14]. Utilizarea vasocon-
strictoruluiin prezenta insuficientei circulatorii acute
cardiogene poate pdrea paradoxala. Totusi, nu exista
indoiala ca acesta este eficient in conditiile prezentei
ischemiei parietale a VD.

O alta metoda noua este administrarea de
vasopresing, care induce vasodiltarea pulmonara,
ca rezultat se micsoreaza postsarcina VD si sporeste
rezistenta vasculara periferica, ducand laameliorarea
perfuziei coronariene [10, 14]. Asadar, diureticele si
vasodilatatoarele se vor utiliza mai prudent sau se
vor evita, pentru a reduce umplerea VD.

Un progres semnificativ se considera introduce-
rea NO-ului inhalat [26] si prostaciclinei inhalate [5,
15]. Acestea reduc rezistenta vasculara pulmonara,
avand un efect minim asupra circulatiei pulmo-
nare. In consecinta, perfuzia coronariani a VD nu
se micsoreaza, iar reducerea rezistentei vasculare
pulmonare faciliteaza ejectia VD. Cu toate acestea,
includerea in tratament a vasoconstrictorului cu
efect sistemic va spori restabilirea circulatiei pulmo-
nare prin reglarea perfuziei coronariene. Utilizarea
NO face posibila micsorarea hipertensiunii pulmo-
nare, pana la normalizarea ei. Cel putin din punct
de vedere experimental, terapia cu dipiridamol va
permite utilizarea concentratiilor scazute de NO, ca
urmare se va inregistra regresiunea hipertensiunii
pulmonare [4, 5, 15].

in contrast cu sindroamele acute, manage-
mentul pe termen lung al hipertensiunii pulmonare
si consecintele sale in IVD se sprijina pe medicatii
de prostaglandine (infuzie continua, administrare
cutanatd, inhalata si orald), blocante a endotelinei-1
(bosentan) si pe inhibitori de fosfodiesteraza tip V,
care pot duce la scaderea rezistentei pulmonare.

Toate studiile privind factorii de risc pentru
complicatiile cardiace perioperatorii anestezice si
chirurgicale includ IC, inclusiv in formele sale in-
cipiente, fiind un factor de prima importanta [15,
16]. Exista o paralela clara intre FE scazuta si riscul
postoperatoriu crescut pentru ICA a VS [14, 16]. in
plus, pacientii cu functie cardiaca redusa pot tolera
slab anestezia. Acest lucru nu este surprinzator,
deoarece inhalarea anestezicelor manifesta calitdti
inotrope negative, pentru ca reduc fluxul de calciu
transmembranar si eliberarea de calciu activat din
reticulul din sarcoplasma miocitului [6, 14, 16].
Este demonstrat ca si protoxidul de azot manifesta
proprietati inotrope negative [6]. Agentii de inductie
intravenoasa, cum ar fi propofolul [18], au proprietati
inotrope negative.

ANESTEZIOLOGIE SI TERAPIE INTENSIVA

164

Din arsenalul de medicamente anestezice ac-
tuale, doar etomidata este lipsita de inotropie nega-
tiva. In mod similar, benzodiazepina si opioidele nu
inhiba contractilitatea. Acest fapt este foarte avan-
tajos, deoarece in prezenta miocardului deteriorat
efectele de inotropism negativ sunt slab tolerate.
Spre deosebire de alti agenti, xenona nu provoaca
depresia miocardului [5, 16], dar costul inalt exclude
utilizarea ei pe larg.

Multi alti factori contribuie la agravarea functiei
cardiace in perioada postoperatorie. In special is-
chemia latenta la pacientii hipertensivi [8, 16, 18]
si hipoxemia nocturna [8, 12, 16, 14] sunt mai des
inregistrate ca niste cauze precipitante de IC.1n plus,
retentia de lichide poate induce IVSA.

Concluzii

Insuficienta cardiaca are multiple etiologii, doua
dintre cele mai frecvente fiind boala coronariana si
boala cardiaca hipertensiva. Insuficienta cardiaca
poate fi rezultatul disfunctiei sistolice sau diastoli-
ce. Ultima nu este intotdeauna recunoscuts, iar in
termene de duratd are implicatii grave, in special la
pacientii hipertensivi.

Atat disfunctia sistolica, cat si cea diastolica
poate fi exacerbata prin anestezie si incidente pe-
rioperatorii. Insuficienta ventriculara stanga este
frecvent intalnitd, insa nici insuficienta ventriculara
dreapta nu trebuie sa fie disconsiderata drept cauza
a insuficientei circulatorii generale, mai ales in cazul
insuficientei acute de ventricul drept sau celei acute
spre cronicd, indusa de dezacordul de postsarcina
si ischemia ventriculului drept in prezenta arterelor
coronariene normale. Managementul acestei conditii
poate fi diferit de cel al insuficientei de ventricul
stang.
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Summary
Mpyocardial infarction accompanied by arrhyttmogenic shock

Mpyocardial infarction is the most severe heart disease. A major
complication of cardiogenic shock IM is often accompanied by
disturbances of rhythm and conductivity. The study included 213
patients with an average age of 64%0, 1 years, 58.6% for men and
41.4% for women. The patients were divided into 2 groups, with
rhythm and conductivity disorders and without them. In the patients
with AMI complicated with CS the incidence of arrhythmias was
high, in anterior extended AMI prevailed supraventricular and
ventricular arrhythmias, in posterior AMI — bradiaritmias and
heart blocks, with lower surviving rate.

Keywords: myocardial infarction, arrhyttmogenic shock
Pesrome

Ocmputii ungpapkm muoxapoa, 0cn0HcHERHBLL APUMMOZEHHBIM
uLoKOm

Ocmpuiti ungpapkm muokapoa (OUM) — smo maxcenoe
cepoeuno-cocyoucmoe 3abonesanue, ¢ 2eMOOUHAMULECKUMU,
INEKMPUHECKUMU U MEeXAHUYECKUMU HAPYUIEeHUAMU cepoyd.
OcHnoguvim ocnooicnenuem OUM sgnsemcs kapouocenHblil oK
(KLL), uacmo conpo8odxicoarowuiica HapyueHusmy pumma u
nposooumocmu. bBvinu uccnedosanvt 213 nayuenma c ungpapkmom
MUOKApOa, U pazoeneHnbl Ha 2 ePYRnbl: ¢ HAPYWEHUAMU PUMMA
u nposooumocmu 145 (68%) u 6e3 68 (32%). ¥ nayuenmosg c
OUM, ocnooxcnennvim KL, wvacmoma apummuii 6viia gvluie: npu
nepeoHe-pacnpoCmpanéHHoM npeodiadan HaoiCeryo0yKosble
u arcenyooukosvie apummuu, a npu OUM 3aoueu cmenku JDK —
bpaduapummuu u 610KadvL cepoya ¢ 8bICOKOU 1eMAaIbHOCMbIO.

Knrwouesuvie cnosa: ungapxm muokapoa, apummo2esHblll oK

Introducere

Infarctul miocardic acut (IMA) reprezinta una dintre
cele mai grave patologii cardiovasculare cu morbiditate si
mortalitate in crestere [2].Tn SUA, anual se depisteaza circa
1,5 mil. cazuri de IMA, 600 de cazurila 100.000 de barbati si
200 la 100.000 femei [1].Tn Romania, anual se inregistreaza
13.000 cazuri de IMA, iar in Republica Moldova incidenta
maladiei constituie 79,1 la 100.000 de locuitori [2, 5]. Rata
mortalitatii prin IMA este de 30% in Romania, 14,7% in
SUA, iar in Republica Moldova letalitatea constituie 43,1
la 100.000 populatie [2, 5.

O complicatie majora a IMA este socul cardiogen (SC),
deseoriinsotit de dereglari de ritm si conductibilitate, care
in unele surse de literatura este supranumit soc aritmogen.
In SUA, la pacientii cu IMA, incidenta SC variaza de la 5
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la 10%, iar rata mortalitatii constituie 80-90% [2,
6]. Studiile recente din SUA raporteaza micsorarea
letalitatii intraspitalicesti la pacientii cu SC pana la
56-67%, acest fapt fiind explicat prin terapia trom-
bolitica, procedurile interventionale coronariene
(PTCA), terapia insuficientei cardiace cu preparate
noi inotrope — levosimendan [1, 4].

Tulburarile de ritm in IM survin tranzitoriu, fu-
gace in aproximativ 90% din cazuri, preponderent
in faza supraacutd a IMA, in decursul primelor ore
ale procesului. in literatura de referinta sunt rela-
tate modificari ECG ale disritmiilor in 36% (de la 9
pana la 80%) cazuri, conditionate de aritmogeneza
metabolica, hemodinamica, structural anatomica
si prin modificarea tonusului neurovegetativ [4, 6].
IMA poate debuta cu tahicardie ventriculara (TV),
fibrilatie ventriculara (FV), sau bloc atrioventricular
(BAV) complet, cauza principala de moarte subita
cardiaca (MCS). FV sau TV sustinuta se depisteaza
la 20% din pacientii diagnosticati cu STEMI cauzata
de ischemia miocardica persistentd, insuficienta
de pompa, dezechilibrul electrolitic, acidobazic si
hipoxie [2, 4].

Infaza initiala a STEMI sunt diagnosticate 5-20%
de FV, 10-40% de TV si frecvent extrasistole ventri-
culare (EV), care precedeaza sau nu TV. FV primara
tardiva poate surveni peste 1-6 saptamani de la de-
butul IMA anterior extins, asociat cu blocuri complete
de ram Hiss si tahicardie sinuzala (TS) persistenta
[4]. TV poate fi nesustinuta cu ritm ideoventricular
accelerat, care in contexul unui STEMI nu prezinta
markeri predictivi valizi pentru aparitia FV timpurie
si nu necesita tratament antiaritmic profilactic. TV
sustinutad, cu deteriorare hemodinamica, survine in
3% din si necesita terapie urgenta [4, 5].

Fibrilatia atriala (FA) este cea mai frecventa
aritmie supraventriculara care apare la pacienti cu
STEMI in 10-20% din cazuri, indeosebi la varstnici
cu IMA extins si insuficienta cardiaca (IC), care se
asociaza cu mortalitate intraspitaliceasca inalta si
prezintd un prognostic rezervat [2]. Tahicardia sinu-
zala deseori este consecinta hipercatecolaminemiei
siadisfunctiei de pompa in primele 24-48 de ore ale
IMA. Tahicardia supraventriculara paroxistica (TSP) si
fluterul atrial (FIA) se dezvolta la 5% si 2% respectiv si
cauzeaza cresterea consumului de oxigen si reduce-
rea perfuziei coronariene, iar uneori poate produce
disfunctie acutd de pompa, necesitand tratament
prompt [4].

Bradicardia sinuyala (BS) este frecventa in pri-
ma ora de la debutul IMA (30-40% din cazuri), dar
incidenta acesteia dupa 4 ore se reduce in jumatate.
BS este asociata aproape intotdeauna infarctelor
inferioare in 9-25% cazuri, care produc o stimulare
vagala prin reflux Bezold Jarish sau prin reflex vaso-
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vagal [4]. Blocurile atrioventriculare (BAV), conform
studiilor mari randomizate, survin in 7% din cazurile
de STEMI [4, 7]. BAV au semnificatie diferita, fiind
asociate infarctelor inferioare sau anterioare.

Scopul lucrdrii a fost aprecierea incidentei
dereglarilor de ritm si conductibilitate si a ratei de
supravietuire la pacientii cu infarct miocardic, com-
plicat cu soc cardiogen.

Material si metode

In studiu aminclus 213 pacienti cu varsta medie
de 64 £0,1 ani, 58,6% barbati si 41,4% femei. Pacientii
au fost divizati in 2 loturi: | lot - cu dereglari de ritm
si conductibilitate — 145 (68%) persoane; Il lot - fara
dereglari de ritm si conductibilitate — 68 (32%), cu
evaluarea: datelor clinice, ECG, a markerilor lezarii
miocitare si neuroumorali. Rezultatele repartizarii
sunt ilustrate in figurile 1 si 2.

= femei

mbarbati

Figura 1. Repartizarea pacientilor

80 B Femei
60 il M Barbati
pd £ O 0

40

| ‘ :\ ) 0
20

' 0,7%
0
Lot I Lot II

Figura 2. Repartizarea pacientilor din cu IMA dupd sex,
n=213 loturile de studiu dupd sex, n=213

Rezultate obtinute

Pacientii cu IMA au fost evaluati dupa tipurile IM
cu prevalarea IMA 104 (48,8%), urmat de IM repetat —
62 (29,1%), IM supraacut — 24 (11,3%), IM recidivant
- 5(2,3%) si IM vechi - 18 (8,5%). Un alt obiectiv a
fost cercetarea bolnavilor dupa localizarea IM si am
obtinut urmatorii indici: anterior extins — 97 (45,5%),
posterior—57 (26,8%), posterolateral — 18 (8,5%), an-
teroseptal — 15 (7%), inferior diafragmal - 11 (5,2%),
anterior apical - 10 (4,7%) si lateral - 5 (2,3%).

Am analizat dereglarile de ritm si conductibili-
tate la pacientii din studiu si am cercetat prevalarea
disritmiilor in functie de localizarea IMA, conform




obiectivelor trasate. Am obtinut urmatorii indici: in
| lot au prevalat pacienti cu fibrilatie atriala (FA) — 43
(32%), urmati de extrasistole supraventriculare (ESV) -
36 (24,6%), extrasistole ventriculare (EV) — 22 (14,9%),
tahicardii sinuzale (TS) - 27 (20,1%), bloc de ram stang
f. Hiss (BRS) — 18 (12,7%), bloc de ram drept a f. Hiss
(BRD) - 12 (8,2%), blocuri atrioventriculare (BAV) - 16
(11,2%) si bradicardie sinuzala (BS) - 15 (10,4%).

in IMA inferior diafragmal a prevalat fibrilatia
atriala in 4,5% cazuri, iar tahicardia sinuzala si
fibrilatia ventriculara - in raport egal de 1,5%. Tahi-
cardia ventriculara s-a manifestat in 0,8%. Blocurile
de ram drept al fasciculului Hiss au constituit un
procent mai mic - 1,5%.

in IMA anterior extins au predominat fibrilatia
atriala (14,2%) si tahicardia sinuzala (11,2%), iar disrit-
miile ventriculare s-au intalnit mai rar: extrasistolii
ventriculare in 10,5% si fibrilatie ventriculard in 6%.

Studiul ne-a demonstrat prevalenta deregla-
rilor de conductibilitate in IMA posterior. Blocurile
atrioventriculare au constituit 6%, blocurile de ram
stang versus de ram drept a fasciculului Hiss — 3% vs
0,8%. Bradicardia sinuzala am depistat-o in 3,7% ca-
zuri. Complicatiile pacientilor cu IMA din | lot au fost:
edem pulmonar - 119 (55,9%), insuficienta respira-
torie acuta — 66 (31%), coma - 34 (16%), insuficienta
renala acuta - 22 (10,3%), tromboembolia arterei
pulmonare — 17 (8%), ruptura de cord — 10 (4,7%) si
edem cerebral - 4 (1,9%) cazuri.

Mortalitatea generala la pacientii din studiu a
fost foarte tnalta — 122 (57,3%) cazuri, prevaland in
lotul pacientilor cu dereglari de ritm si de conducti-
bilitate — 82 (61,2%) vs 40 (58%).

Concluzii

1. La pacientii cu infarct miocardic, complicat
cu soc cardiogen, incidenta aritmiilor si a blocurilor
a fost foarte inalta - 66%.

2. In IMA anterior extins au prevalat aritmiile
supraventriculare si cele ventriculare, iar in IMA pos-
terior — bradiaritmiile si blocurile cardiace, cu rata de
supravietuire mai joasa.

3. Cele mai frecvente complicatii in IMA au fost:
edemul pulmonarin 55,9%, insuficienta respiratorie
acuta in 31%, coma - in 16% si insuficienta renala
acuta —in 10,3% cazuri.

4. Mortalitatea la pacientii cu IMA complicata
cu soc cardiogen a fost foarte inalta 57,3%, cu pre-
dominarea pacientilor cu disritmii - 61,2%.
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Summary
Aortic dissection. Case report

Aortic dissection is one of the most serious cardiovascular
emergencies that can occur at any age, most commonly to
patients with ages between 50 and 80 years old. The intiating
event is represented by a fissure in the intima of the aortic
wall that allows the blood to penetrate in the aortic cavity
and determines the detachment of the aortic tunics, forming
a false lumen. Disections ussualy spread anterograde in a
spiral manner but there are described casses of retrograde
expansion. A case report of a 51 year old man, urgently
hospitalized in ITU (Intensive Therapy Unit) with anterior
chest pain that was persisting for 3 hours. The ECG (Elec-
trocardiogram) suggested myocardial injury and ischemia,
nevertheless the biomarkers of the myocardial injury did
not confirm that. The Coronary angiography established
severe atherosclerotic coronarian injury, moderately severe
stenosis on circumflex artery Cx II and moderate stenosis
on LAD II, LAD I1I, DIA I, OM I, RCA II. On the ultrasound
examination an ascendent aortic anevrism was suspected
that later was confirmed by the toraco-abdominal tomog-
raphy and coronarography. After the aortic dissection was
confirmed, the patient was consulted by the cardio surgeon
and transferred to the Cardiovascular Surgery Clinic in the
intensive care unit where he underwent surgical treatment
with favorable post-operatory evolution.

Keywords: aortic dissection, myocardial infarction
Peztome

Paccnhausarwwaa anespusma aopmel. Knunuueckui
cayuaii

Paccnausarowas anespusma aopmel asnsiemcs 00HOU u3
Haubosiee Cepbe3HbIX CEPOeUHO-COCYOUCTNBIX HEOMIOHNCHBIX




namoao2uli, Komopvie MO2ym 603HUKHYMb & 1H0O0M
go3pacme, HO yauye 6cezo y nayuenmog om 50 oo 80 nem.

Ilepsonauanvho pazeueaemcsi HAOPbI8 UHMUMDbL, U
Kpo8b noo OaegieHuem nocCmynaem uepes dmom oeexm
u paccirausaem cpeounHyio 060104Ky aopmsl, 00pazys
nooseuwitl kanan. OObIYHO OHA PACNPOCMPAHIEMCst No eé
X00y aHmMepoepaoHo, HO ONUCAHBL CIYYAU U PEMPOZPAOHOU
ouccekyuu.

Mbi npedcmasnsiem KIuHUYeCKuil Ciyuail: Myscuuna, 51 2oo,
20CNUMANU3UPOBAH 8 CPOYHOM NOPSIOKE 8 PEAHUMAYUOHHOE
omoenenue ¢ blPadiCeHHbLIMU NPOOOIIHCUMETbHBIMU DOAAMU
3a epyounotl, 6 meuerue 3-x yacos. Ha anexkmpoxapouoepamme
npU NOCMYNIeHUU BblABTIEHbI NOBPENCOCHUS, U UeMUYecKue
U3MEHeHUs. 8 MUoOKapoe J1e6o2o JHceny0ouKd, Komopbvie
He Oblau NOOmMEepIHCOeHbl MApKepaMu HeKpo3d
KapOuoMuoyumos (mponoHun, Kpeamun@oc@oxunasa,
aakmamoeeudpoeenasa). Koponapoepaghus noomeepouna
amepockiepomuyecKue nopajiceHust mpéx KOpOHApHuIX
COCYO08: YMEPEHHO MAACENbIU CINEHO3 O2ubarowjeli apmepuu
Cx 1l (pexananuzupogannwiii mpomob),; yMepeHHblli CeHO3 6
LADII, LADIII, DIA I, OM I, RCA II. Ha sxokapouoepaghuu
0bHapycena anespuzma 80cxo0sauyelt aopmul. [Juaznos owuli
noomeepicoer mopako-ab0OMUHAILHOU KOMIbIOMEPHOU
momoepagueii ¢ aneuoepaguet. Ilocie nocmanosku
OUaeHo3a paccrausaroweil aHegpUIMbl A0Pmbl, NAYUEHM
ObL1 nepeseden 8 KIUHUKY CepOedHO-COCYOUCOTU XUpypeuu
ona onepamugnozo nevenust. Ilayuenm nepenéc cpounyio
onepayuio, KOMopasi A6JAIACL eOUHCTNEEHHbIM ULAHCOM OISl
CRACEHUsL €20 IHCUZHU.

Kntouesvie cnosa: paccrausarowas anespusma aopmol,
uHgapxm muokapoa

Introducere

Maladiile cardiovasculare, conform raportului
Societatii Europene de Cardiologie, reprezinta ca-
uza majora de deces atat in tarile dezvoltate, cat si
in cele in decurs de dezvoltare, iar bolile aortei duc
la cresterea mortalitatii globale. Desi noile metode
imagistice ajuta la stabilirea diagnosticului corect si
la timp, inca nu s-a stabilit un consens general in ceea
ce priveste managementul pacientilor cu patologii
ale aortei [2, 4].

Disectia de aorta reprezinta o subgrupa sem-
nificativa de urgente majore, constituind o cauza
importanta de moarte subita si un substrat al durerii
intense, ridicand probleme serioase de diagnostic
diferentiat. Incidenta acestei patologii creste odata
cu varsta, fiind rar diagnosticata sub 50 de ani. Se
dezvolta de 3-4 ori mai frecvent la barbati decat la
femei. Incidenta maximala a disectiei de aortd este in
decadele aVl-asiaVll-a ale vietii. Prevalenta disectiei
de aorta este de 0,5-2,95 la 100.000 pacienti pe an.
Mortalitatea in primele 48 de ore constituie 1% pe
ora [3].

Eroziunea redusa a intimei, cu patrunderea
sangeluiintre medie siintima pe o distanta variabila,
cu directionarea fluxului sangvin la nivelul acestui
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Jumen fals”creat produce anevrismul aortic. Disectia
de aorta este o urgenta cardiovasculara majord, in
care tunica intima se separa de tunica medie, astfel
devenind fald de disectie, ce se propaga longitudi-
nal si circumferential, in acest fel sunt create doua
lumene: unul permeabil si unul fals. Cel mai frecvent,
rupturile intimei se produc la nivelul aortei ascen-
dente si in regiunea ligamentului arterial. Coloana
de sange determina clivarea intimei, apdrand astfel
un lumen fals [1, 6].

Disectia de arc aortic sau de radacina aortica
debuteaza cu durere toracica violenta, cu caracter
similar celei din infarctul miocardic acut. Durerea
in regiunea gatului si maxilarului indica localizarea
disectiei de aorta la nivelul arcului aortei cu extinde-
rea spre vasele mari, iar localizarea interscapulara a
durerii este intalnita in disectia aortei descendente.
Aproximativ 10% din disectiile de aorta evolueaza
fara durere, fiind caracteristica pacientilor cu sindrom
Marfan, celor cu accident vascular cerebral (AVC) si
sincope.

Factorii de risc pentru aparitia disectiei de
aorta includ: anomalii ale tesutului conjuctiv, istoric
familial de anevrism aortic, factori de risc pentru
ateroscleroza (tabagism, hipertensiune arteriala,
hiperlipidemie, diabet zaharat etc.). Acesti factori se
cumuleaza si majoreaza tensiunea la nivelul perete-
lui aortic, afectand capacitatea acestuia de a rezista
presiunii. Legea Laplace demonstreaza ca odata cu
cresterea diametrului aortei se mareste si tensiunea
parietald aorticd, ceea ce duce la dilatarea suplimen-
tara a acesteia. Disectia de aorta poate aparea si in
lipsa unui anevrism preexistent in caz de traume
majore sau hipertensiune maligna [6].

Disectia de aorta este clasificata in doua
subgrupe (Clasificarea Standford): tipul A — disectia
ce include aorta ascendentg; tipul B — disectia limi-
tata la aorta descendentd. DeBakey clasifica tipul I:
disectia ce intereseaza simultan aorta ascendents,
arcul aortic si aorta descendents; tipul llimplicd aorta
ascendents, iar tipul Ill - aorta descedenta [6].

Disectia aortei declanseaza manifestari clinice
legate de locul anatomic al leziunii. Astefel, disectia
ce intereseaza artera carotida poate conduce la
aspectul clasic de accident vascular cerebral. Com-
presia la nivelul nervului laringian recurent sau la
nivelul ganglionului simpatic cervical superior poate
determina aparitia vocii bitonale sau a sindromului
Horner. Tamponada cardiaca determina diminuarea
zgomotelor cardiace, cresterea presiunii in vena ju-
gulara si aparitia pulsului paradoxal. Hipertensiunea
arteriala si tahicardia sunt, de obicei, prezente, insa
disectia in sine poate determina hipotensiune [5].
Semnele de infarct miocardic pot apdrea atunci cand
este interesatd o arterd coronariand. Daca in infarctul




miocardic durerea este, de obicei, cu localizare strictd,
retrosternald, si reprezinta o senzatie de constrictie
sau de apasare cu iradiere in membrele superioare
sau mandibuld, in disectia de aorta durerea are ca-
racter migrator, in functie de localizarea anatomicd a
leziunii, si este descrisa ca fiind sfasietoare, arzatoare
sau ca o senzatie de spintecare ce iradiaza postrerior
in zona interscapulard. Tipic, durerea are intensitate
mai mare la debut si este adesea perceputa supra-si
infradiafragmal. Paraclinic pe ECG pot aparea semne
de ischemie miocardicd, dar acestea nu sunt confir-
mate de modificarea markerilor leziunii miocitare,
stabilirea diagnosticului necesitand investigatii para-
clinice suplimentare, cea mai fidela fiind tomografia
computerizatad cu angiografie [4].

Caz clinic

Pacientul G., 51 de ani, internat in mod urgent,
la 24.02.2015, in sectia de reanimare a IMSP Spitalul
Clinic Municipal Sfanta Treime cu diagnosticul: car-
diopatie ischemica. Infarct miocardic acut anterior
extins al VS. Hipertensiune arteriala grad ll, cu risc
aditional foarte inalt. IC Il KILLIP. Obezitate gr. Il
(OMS).

Acuze la internare: dureri retrosternale con-
strictive cu durata de 3 ore, fard iradiere, nedepen-
dente de efort fizic, care nu cedeaza la nitroglicering;
fatigabilitate.

Anamneza maladiei. Se considera bolnav timp
de 5 ani; hipertensiv, cu valorile maximale 210/110
mm/Hg. A primit tratament hipotensiv periodic
cu captopril. Nu s-a tratat in stationar. Pe data de
24.02.2016, in jurul orei 23%, pentru prima data au
aparut dureri retrosternale cu durata de 3 ore, care
n-au cedat la nitroglicering; fatigabilitate, cefalee,
ameteli. A chemat AMU si a fost spitalizat in sectia
de reanimare cu diagnosticul: sindrom coronarian
acut.

Anamneza vietii. Alimentare neregulatd, cu
abuz frecvent de alimente copioase. A suportat in
trecut traumatism craniocerebral (2013). Anamneza
eredocolaterala agravata: mama a decedat dupa
ruptura de anevrism aortic.

Date obiective. Starea generala de gravitate
medie. Tegumentele roz-pale, umede. In pulmoni
murmur vezicular bilateral pe toata aria pulmonara,
FR 16 r/min. Socul apexian se determina in spatiul V
intercostal, lateral cu 2,0 cm de linia medioclaviculara
stanga, hotarele cordului marite moderatin stanga si
in sus. Zgomotele cardiace diminuate, FCC 94 b/min,
suflul sistolic fin la apex. Pulsul 94 b/min; TA 180/100
mm/Hg. Abdomenul moale, indolor la palpare, fica-
tul depaseste cu 1 cm rebordul costal drept. Mictiuni
libere, indolore, simptomul Giordani negativ.

Examen paraclinic. Electrocardiograma: ritm
sinuzal cu FCC 58 b/min. AEC intermidiara. Hipertro-
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fieVS. Modificariischemice in regiunile anteroseptala
si apicala ale VS.

Coronarogradfia (25.02.2016): leziuni ateroscle-
rotice tricoronariene. Stenoza moderat severa pe
artera Cx Il (tromb recanalizat). Stenoza moderata
pe LADII, LAD lIl, DIAT,OM I, RCA I

EcoCG (25.02.2016). Concluzie: MCC. VAo - bi-
cuspida. Dilatarea considerabila a Ao ascendente, a
arcului Ao, cu semne de disectie. Dilatarea moderata
a AS, AD. Hipertrofia usoara a m-lui VS. Aspect de
SIV sigmoidal. Functia de pompa a m-lui VS seste
suficientd, FE-57%. Doppler ecoCG: Vmax-N. insuf.
VAo gr.Il, VM gr. II, VT gr. II, VAP gr. . HTP moderata.
PSAP 40 mm Hg. La moment zone de hipochinezie
nu se vizualizeaza.

UZG organelor interne (24.02.2016). Concluzie:
schimbari difuze in parenchimul ficatului si pancre-
asului. Colecistita cronica alitiatica. Deformarea mo-
deratd a sistemului colector bilateral cu formatiuni
lichidiene. Nefrolitiaza bilaterala.

Aortografia toracica si abdominala
(24.02.2016). Concluzie: la aortografia toracica si ab-
dominala prin TC (Ultravist 300-100 ml) s-a depistat
disectie de aorta (a aortei ascendente, crosei aortice
si aortei descendente) tip | De Bakey (Stanford A).
Ectazie a segmentului ascendent al aortei toracice.

Analizele de laborator. Hemoleucograma
(24.02.16): hemoglobina: 140 g/I, eritrocite: 4,4 x
10", indice de culoare: 0,95, leucocite: 7,1 x 10% ne-
segmentate: 8 %, segmentate: 61%, eozinofile: 0%,
limfocite: 22%, monocite: 9%, viteza de sedimentare
a hematiilor: 3 mm/h. Echilibrul acidobazic: pH 7,44,
pCO, 29,9, p0,61,5,HCO,act. 17,9 mmol/L, HCO std
20,3 mmol/L, BE(B) 4,9 mmol/L, ct.CO, 18,7 mmol/L.
Statusul oxigenului: BO, 16,9 ml/dL, pO, /FiO, 2,93
mmHg/%, ct.O, (a) 15,7 mL/dL, AnGap 14,6 mmol/L,
lactat 1,33 mmol/L (la t 36,7°, pAtm 760 mmHg,
FiO, 21,0%. Analiza biochimica a sangelui (24.02.16):
ureea 3,4 mmol/l, creatinina 75 mkmol/l, acidul uric
284 mcmol/l, glucoza 5,2 mmol/l, bilirubina 37,3
mmol/l, direct 10,3, indirect 27, ALAT 35 Un/I, ASAT
39 Un/l, proteina 72 mmol/l, colesterolul total 7,1
mmol/l, trigliceride 2,05 mmol/l, potasiu 4,9 mmol/I,
natriu 141 mmol/l. Coagulograma: protrombina 93
%, fibrinogenul 3,5, AVR 58, Ht 43, amilaza 198 Un/I.
Urinograma: cantitatea — 50 ml, culoarea galben -
pai, reactia acida, densitatea — 1040, transparenta,
proteine lipsd, leucocite 7-8, epiteliu 4-5, bacterii
abs.

Tratamentul efectuat: izochet 20 mg x 2 ori /
zi in lineomat intravenos; metaprolol 50 mg x 2 ori/
zi; morfind 10 mg la dureri; atorvastatin 40 mg/zi;
aspirina 75 mg/zi; spironolactona 25 mg/zi; captopril
25 mg s/l; lizinopril 20 mg x 2 ori /zi; cardimac 20 ml;
sedare cu sibazon 10 mg 2 ori /zi.




Concluzii

Pacientul G., 51 de ani, dezvolta disectie de
anevrism aortic, pe fundal de afectare aterosclerotica
tricoronariand. Simptomatologia si datele ECG de la
internare sugereaza un diagnostic de sindrom coro-
narian acut. Angiocoronarografia confirma leziuni
aterosclerotice tricoronariene. Stenoza moderat-
severd pe a Cx Il (tromb recanalizat). ins&, dupa un
examen riguros, la EcoCG se suspecta anevrizm de
aorta ascendenta cu disectie, care se confirma prin
tomografia toracica si abdominala cu angiografie.

Tratamentul trombolitic poate fi fatal la astfel de
pacienti, de aceea, dupa confirmarea diagnosticului,
bolnavul a fost supus terapiei intensive si a fost sta-
bilizat hemodinamic.

Dupa examinarea cardiochirurgului, care a
confirmat diagnosticul pozitiv de disectie de aorts,
pacientul a fost transferat la Clinica de Chirurgie
Cardiovasculara, unde s-arealizat cura chirurgicala a
disectiei de aorta prin protezarea aortei ascendente
si valvei aortice cu condrit valvulat Medtronic 25/28,
cu reimplantarea arterelor coronariene si protezare
vasculara, lichidarea disectiei aortei descendente tip
sandwich in oprire circulatorie si hipotermie profun-
da, prin circulatie extracorporeala.

Internarea corecta a pacientului in sectie spe-
cializata, echipata cu aparataj modern, suspectarea
timpurie a unui diagnostic fatal prin investigatii
clinice, paraclinice, cu tomografie cu angioaorto-
grafie toracica si abdominald, a condus la stabilirea
corecta si rapida a diagnosticului. Afectiunea a fost
corectata prin interventie chirurgicala - unica sansa
a pacientului de a supravietui.
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Summary

Newly diagnosed diabetes mellitus complecated with ke-
toacidosis. Case report

Ketoacidosis is a metabolic complication of the Diabetes
Mellitus, that appears frequently in the Diabetes type 1, and
much more rarely in diabetes 2. The patient, whose case is
described represents clinical role of a severe ketoacidosis:
weight loss, signs of deshydratation and hypovolemia,
Kussmaul breathing, confusion, laboratory abnormalities
(metabolic acidosis with pH 6,68 and bicarbonat 1 mmoli/l).
Ketoacidosis was shown as an onset of diabetes. This situ-
ation required prompt diagnosis and appropriate intensive
treatment. Therapeutic course, involves: rebalancing the
volume and restoring the capital fluid, correction of dyselec-
trolytemia, correction of hyperglycemia and ketoacidosis
and hyperosmolarity of the serum. Central vascular and
hemodynamic monitoring approach was dictated by the
degree of hypovolemia, cardiovascular status and pathology
of the patient. The correction of hypokalemia was performed
before starting the insulin infusion. Bicarbonate administra-
tion, continuous intravenous insulin therapy was targeted
towards normalization of the anionic hole. Following the
principles discussed, in approaching the diagnosis and
intensive treatment of diabetic ketoacidosis, patient progress
was favorable.

Keywords: diabetes mellitus, ketoacidosis, anionic gap,
hypovolemia, dehydration

Pe3zrome

Bnepevie eviaenennblii caxapHvlii Ouadem, 0C10HCHEHHBLI
Kemoayuoozom. Knunuueckuii cnyuaii

Kemoayuoosz — smo msasiceroe memaboaiuueckoe
0C0JICHEH e, KOMOpoe Hawe NOABIAeMC s NPU CaxapHom
OJuabeme [-20 muna u ouenb peoko y nayuenmos ¢ ouabemom
1I-20 muna. Onucvisaemcs KIUHUYECKULL CTy4all NAYUEHIKU
€ KAACCUYECKOU KApMUHOU MANCEN020 OUADemuieckozo
Kemoayuoosa c nomepeli 8 ece, NPUSHAKAMU 2UNOBOTIeMUU
u decudpamayuu, ¢ ovixawuem Kyccmayns, napyuienuem
co3Hanus, ¢ memabonuveckum ayuoozom pH 6,68 u
ouxapoonamom 1 mmonv/1. [lapaxiunuyeckue ucciedo8anus
nO360MUNU 060CHOBAMb OUASHO3: BNEPEble GblAGNEHHbII
caxapHuiil Ouabem OCIONHCHEHHBIU OuabemuyecKum
Kemoayuoo3om. dmo msadicénoe 0CiodxicHeHue, Komopoe
nPOABUNLOCH 8 Hayale 3a001e8aHUsL, HYHCOANOCh 8 PAHHEl
nOCMaHoB8Ke OUaeH03a U IKCMPEeHHOM HA3ZHAYEeHUU
aA0eK8amHo20 UHMEHCUBHO20 eYCHUs: B0CCMAHOBIEHUE
u Koppexkyus obvema HCUOKOCMU, 2UNepSIUKeMUlL,




2UNEPOCMOTAPHOCTNU KPOBU U Kemoayudo3a. Bnympuegennoe
Ha3zHayenue GuxapbonHama U UHCYIUHA SGAANOCh
2NIaBHOU Mepanesmuyeckoll yenvto 0 80CCMAHO8IeHUs
aHuonuyeckou ,,0vipbl . Koppexyus cunoxanruemuu oviia
nposedena 00 HaYaLa UHCYIUHOMEPANULU.

Knrwuesvie cnosa: caxapuuiii ouabem, kemoayuoos,
aHUOHUYecKas ,,0vipa’, 2unogonemus, decuopamayus

Introducere

Diabetul zaharat (DZ) este un sindrom eterogen
din punct de vedere etiologic, patogenic, clinic si
terapeutic, caracterizat prin hiperglicemie cronicd,
determinata de scaderea secretiei de insulina si/sau
de reducerea sensibilitatii la insulind a diverselor
tesuturi (insulinorezistentd), in special a tesuturilor
muscular, adipos si hepatic. Consecutiv hiperglice-
miei, deficitului de insulina si hiperinsulinemiei (ca
manifestare secundara a insulinorezistentei) apar si
perturbari ale metabolismului protidic, lipidic si hi-
droelectrolitic, conducandin final la o tulburare com-
plexa a metabolismului organismului. Hiperglicemia
si anomaliile asociate conduc la complicatii grave
acute si cronice, care determina reducerea duratei si
a calitatii vietii pacientilor cu aceasta patologie. DZ
tip 2, denumit anterior ,DZ neinsulinodependent”,
include 90-95% din toti pacientii cu diabet.

Incidenta maladiei a crescut considerabil in de-
cursul ultimilor 50 de ani. Tn anul 2010 existau apro-
ximativ 285 de milioane de oameni care sufereau de
aceasta boala, in comparatie cu aproximativ 30 de
milioane in 1985. Studiile in domeniu mentioneaza
majorarea prevalentei DZ pe contul tipului 2 la adulti,
care, dupa opiniile expertilor OMS, este o epidemie
neinfectioasa [1].1n conformitate cu datele Diabetes
Atlas din 2000, prevalenta globala constituia 151 mil.
de bolnavi cu DZ tip 2, iar in ultimii ani a atins cifra
de 300 mil. [4].

Complicatiile provocate de glicemia majorata
includ: afectiuni ale cordului, accidente vasculare, re-
tinopatie diabetica, insuficienta renald ce necesi-
ta dializa etc. Cetoacidoza diabeticd (CAD), definita
prin hiperglicemie, cetoza si acidoza metabolica cu
deficit anionic mare (glicemie > 13,9 mmol/I, pH <
7,3, HCO3 < 15 mmoli/l, GA > 15 mmoli/L), este de
asemenea o complicatie severa care se instaleaza
mai rar in DZ de tip 2 [4, 5, 6].

Mecanismul fiziopatologic subiacent este re-
prezentat de insulinodeficienta, asociata cu cresterea
hormonilor de contrareglare glicemica (glucagon,
catecolamine, cortizol, hormonul somatotrop).
Hiperglicemia este rezultatul amplificarii gluconeo-
genezei, glicogenolizei si scaderii utilizarii tisulare a
glucozei [6]. Precursorii gluconeogenetici — amino-
acizii glucoformatori, glicerolul si lactatul - rezulta
in urma proceselor de degradare proteica, lipoliza
adipocitara si glicogenoliza musculara [5].
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Scaderea disponibilului de insulind conduce
la activarea lipazei adipocitare hormon-sensibile,
cauzand intensificarea lipolizei trigliceridelor stocate
in adipocite si cresterea eliberdrii acizilor grasi liberi.
La nivel hepatocitar, acizii grasi liberi degradeaza,
prin beta-oxidare la acetil-CoA, substratul sintezei
corpilor cetonici: aceto-acetat, beta-hidroxi-butirat
si acetona [8, 9]. Cresterea concentratiilor serice ale
acetoacetatului si beta-hidroxi-butiratului conduce
la instalarea cetoacidozei diabetice. Hiperglicemia
si corpii cetonici, fiind substante osmotic active,
prin pierderea urinara produc diureza osmotica.
Consecintele fiziopatologice sunt prezentate prin
poliurie, hipovolemie, deshidratare si diselectrolite-
mie (hiposodemia, hipopotasemia, hipofosfatemia
si hipomagnezemia) [7, 9].

Etiologia frecventa a cetoacidozei diabetice
este reprezentatd de: diabet zaharat tip 1 de novo,
infectie, intreruperea administrdrii insulinei, trata-
mentul cu corticosteroizi si diuretice tiazidice, con-
sumul de alcool si infarctul miocardic, pancreatita,
trauma la pacientii cunoscuti cu diabet zaharat [2,
6]. CAD este cea mai frecventa complicatie acuta
metabolica in DZ. Pentru definirea acestei complicatii
este obligatorie prezenta hiperglicemiei, cu valorile
glucozei peste 13,9 mmol/l, pH sangelui arterial
mai mic de 7,3, nivelul bicarbonatului seric sub 15
mmol/I, prezenta corpilor cetonici in sdnge si urina.
CAD se caracterizeaza si prin existenta unor tulbu-
rari hidro-electrolitice, care pot fi extrem de severe.
Cand glicemia depdaseste ,pragul renal” (180 mg%),
apare glicozuria, cu atat mai marcata cu cat valorile
glicemice sunt mai mari. Prin mecanismul osmotic,
glicozuria induce poliurie si, in lipsa aportului hidric
corespunzator, deshidratare celulara si extracelulara,
cu hipovolemie, ceea ce explica polidepsia si usca-
ciunea tegumentelor si mucoaselor la pacientii cu
CAD. Prin diureza abundenta se pierd electroliti in
cantitati mari, cauzand hipocaliemie. Hipovolemia
determina hipoperfuzie renala si insuficientd renala,
care agraveaza acidoza [2, 3].

Caz clinic

Pacienta V., 54 de ani, a fost spitalizata in mod
urgent cu ambulanta in sectia de reanimare a SCM
Sfanta Treime la 26.08.2015. La internare - stare
generald extrem de grava in coma lll dupa Glasgow.
Din spusele fiicei pacientei, starea s-a agravat in
ultimile 2 luni, cand periodic avea fatigabilitate,
inapetentd, scadere ponderala (10 kg in cursul ulti-
melor doua luni), stare depresiva, pirozis, vome. La
examenul obiectiv: subponderala (greutatea — 52
kg, indltimea - 1,70 m, indicele de masa corporala
(IMCQ) - 18,0 kg/m?). Sp0O2 - 85%, Fi0, - 0,21%; tem-
peratura — 36,2°C. Tegumente si mucoase uscate,




afebrild, tahipneica, FR - 33 r/min, zgomotele car-
dice ritmice, FCC - 136 b/min., TA — 80/40 mm/Hg.
Anamneza a relevat un mod de viata dezechilibrat,
regim alimentar dezordonat, consum ocazional de
alcool. Antecedente eredocolaterale: bunica cunos-
cuta cu diabet zaharat.

Rezultate paraclinice. Electrocardiograma: ta-
hicardie sinusala cu FCC 120 b/min, AEC intermidiara.
Semne de hipertrofie VS. Radiografia pulmonara:
condensare pulmonara bazala stanga. Investigatiile
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peretilor aortei ascendente. Dilatarea usoara a ca-
vitatilor cordului. Functia de pompa a miocardului
ventriculului stang moderat redusa. Afectarea rela-
xdrii miocardului VS. Insuficienta valvei aortale gr. |,
insuficienta valvei mitrale gr. Il, valvei tricuspidiene
gr. Il si valvei arterei pulmonare gr. |. Hipertensiune
pulmonara moderata.

Radiografia cutiei toracice: staza venoasa. Hi-
pertensiune pulmonara. Examenul ultrasonografic
al organelor interne: ficatul si splina nu sunt marite.

de laborator: glicemia 34,0 mmol/l, ureea 8,8 mg/d|,
creatinina 397 mkmol/l, amilaza 264,5 U/I, proteina C
reactiva 48 mg/d|, fibrinogenul 3,64 g/I, hemoglobi-
na glicata (izoforma A1c) 15,6%. Hemoleucograma:
hemoglobina 136 g/, hematocritul 38%, leucocitele
9,5x10%,n/s 11%, s 62%, limfocitele 16%, monocitele
11%, trombocitele 250,0x10°. Analiza gazelor arte-
riale: pH 6,68, presiunea partiala a CO, in sangele
arterial (PaCO,) 9,8 mmHg, presiunea partiala a O,
in sangele arterial (Pa0,) 132 mm/Hg (O, pe masca
faciala 3 1/min.), saturatia cu oxigen a sangelui arterial
(Sa0,) 96,7%, HCO, 1,0 mmol/l, excesul de baze (EB)
35,4 mmol/l, gaura anionica (AnGap) 36,6, lactat 1,5
mmol/L. Examenul urinar: densitatea 1008, gluco-
zurie +++, corpi cetonici ++++, leucocitele 10-15in
c.v. HIV negativ. Am evaluat parametrii acido-bazici
si gazosi, rezultatele prezentandu-le in tabelul ce
urmeaza.

Evolutia cetoacidozei (parametrii acido-bazici si
gazosi)

Parametrul pH | Peste | Peste | Peste Peste | La transfer
arterial | 8ore | 30ore| 48ore | 96o0re peste
initial 12zile
pH arterial 6,68 | 685 | 7,05 7,15 731 7,40
PaCO,,mmHg 88 | 160 | 236 | 204 229 374
Pa0,, mmHg 132 | 117 | 872 | 786 195 100,7
Sa0, (%) 95 | 914 | 9% 95,7 98 974
HCO,, mmol/L L0 | 43 | 65 74 10,0 22,9
BE, mmmol/L 35 30 | 23 21 -15 -1,7
pO,F.0, mmHg% | 643 | 397 | 249 | 234 3,91 4,01
AnCap, mmol/L 366 | 34 | 45| 212 18,4 12
K, mmol/L 2,57 13338 39 3,82 3,92 3,82
Na, mmol/L 117 | 134 | 135 137 138 138
Lactat, mmol/L 9,7 82 | 718 6,7 50 2,71
Glucoza, concentratia | 35 28 | 17 15 12 8,8
plasmatica
Statutul psihic Comd | Coma | Sopor |Obnubilare|Cunostinta| Cunostinta
1 11

Examenele instrumentale. EcoCG cu Doppler:
aorta ascendenta 34 mm, atriul stang 41 mm, ven-
triculul stang, DTD 41 mm, septul interventricular
10 mm, peretele posterior al VS 11 mm, fractia de
ejectie 46%, ventriculul drept 28 mm, atriul drept
42 mm. Valva aortica ingrosata, indurata. Valva mi-
trala fibrozata, indurata. Hipertensiune pulmonara
moderatd, PSAP 45 mm/Hg. Concluzie: induratia
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Colecistita cronica alitiazica. Deformatia si dilatarea
moderata a sistemului de calice si a bazinetelor
ambilor rinichi.

In baza datelor clinice si paraclinice a fost
formulat diagnosticul: diabet zaharat tip 2 de novo.
Cetoacidoza diabetica severa. Coma hiperglicemica.
Sindromul insuficientei multiple de organe, cu pre-
dominarea insuficientei renale acute.

Tratament

Tratamentul intensiv s-a axat pe mentinerea
permiabilitatii cdilor respiratorii, care are oimportanta
primordiala la pacietii in coma. Pacienta a fost intu-
bata si conectata la respiratie mecanica cu oxigen,
pentru corijarea dereglarilor gazoase, fiind efectuata
monitorizarea riguroasa a nivelului glicemiei, ureei,
creatininei, Na, K si bicarbonatului la fiecare 2-3
ore. Urgent i s-a efectuat abord vascular central, cu
monitorizarea continua a functiilor vitale: ECG, TA
neinvaziva, frecventa cardiaca, pulsoximetrie. S-a
inserat sonda nazogastrica si cateterul vezical. S-a
initiat repletia volemica, care a contribuit la diminua-
rea hormonilor de contrareglare, la refacerea functiei
cardiovasculare si perfuziei renale. Administrarea de
fluide s-a initiat cu solutie salina 0,9% — 20 ml/kg/h,
ulterior cu 4-14 ml/kg/h, in functie de concentratia
de sodiu.

Pe acest fundal s-a normalizat TA - 104/65
mmHg, s-a diminuat tahicardia - FCC 108 b/min. A
fost administrata insulind intravenos, initial 0,1 U/
kgc, ulterior 0,05 U/kg/h, pana la atingerea glicemiei
8,0-11,0 mmol/I, ulterior addugand glucoza 5% cu
viteza de 1-1,5 ml/kg/h intravenos, pana la corijarea
cetoacidozei (pH >7,3 si HCO, >15).

Deoarece pacienta la internare s-a prezentat cu
un pH critic de 6,68, am administrat initial 100 mmoli
de bicarbonat de sodiu, concomitent antisecretor
gastric si antibiotice. A fost continuata monitorizarea
functiilor vitale, a diurezei, resuscitarea volemica si
corectarea deshidratdrii, anemiei si a hipoalbumine-
miei, a edemului cerebral.

Bolnava s-a aflat la respiratie mecanica timp
de 96 de ore. A fost consultata de endocrinolog,
cardiolog, nefrolog, neurolog. Am administrat hra-
na parenterala, enterala. Pe data de 28.08.2015 a
fost convocat consiliul medical pentru confirmarea




diagnosticului: diabet zaharat tip 2 de novo decom-
pensat, dezechilibrat. Cetoacidoza. Coma hiperglice-
mica. Insuficienta multipla de organe, cu prevalenta
insuficientei renale acute pe fond de hipovolemie
severa de lunga durata. Cardiopatie dismetabolica.
Tahicardie sinuzala. IC Il NYHA. Encefalopatie acuta
(dismetabolica) gr. lll. Edem cerebral. La ameliorarea
starii, la a 12-a zi, pacienta a fost transferata in sectia
specializata pentru tratament ulterior, instruire si
reabilitare.

Concluzii

Pacienta V., 54 de ani, dezvolta un tablou clinic
de cetoacidoza diabetica severa. Investigatiile para-
clinice au argumentat diagnosticul de cetoacidoza
prin cuantificarea nivelulului glicemiei, acidozei
metabolice si a diselectrolitemiilor. | s-au aplicat
masurile terapeutice de urgenta pentru stabilizarea
functiilor vitale. Managmentul adecvat, monitoriza-
rea riguroasa a proceselor fiziopatologice si eficaci-
tatea terapiei adecvate in cetoacidoza diabetica prin
reechilibrarea volemica, refacerea capitalului hidric,
corectarea diselectrolitemiilor, hiperglicemiei si a
hiperosmolalitatii serice, intreruperea cetogenezei,
clearance-ul corpilor cetonici si corectarea cetoaci-
dozei au condus la intreruperea verigii precipitante
si au influentat pozitiv prognosticul maladiei.
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Summary
Management brain-dead donor. First expirience

Currently, most transplants follow multiple organ retrieval

from heartbeating brain-dead organ donors. However, brain
death is often associated with marked physiological insta-
bility, which, if not managed, can lead to deterioration in
organ function before retrieval. In some cases, this prevents
successful donation. During 2014-2015 in ICU hospital
,,Sf Treime "we had the first expirience in maintance of 18
brain dead donors. A defined active approach to achieve
clear donor management goals is associated with increased
numbers of donors and transplanted organs.

Keywords: brain death, donor, maintenance

Pezrome
Meneodscmenm oonopa é cmepmu mosea. Ilepewiii onvim

B nawu onu mpancnaanmayus 603M0ICHA 8 pe3yibmame
3abopa opeanos y 00HOpO8 6 cmepmu mozza. B mo
Jce epemsi cMepmb Mo32d HACMO ACCOYUUPYEMCa C
BHIPAJCEHHOU PUUOIO2UHECKOU HEOOCMATNOYHOCTbIO,
Komopas He 0y0y4u Kope2upoeana Modxicem npusecmu K
OexomneHcayuu QyHKyuu opeana 0o sabopa. B nekomopuix
CYUAAX dMO yxXyouiaem npoyec yCneuwHo20 0OHOpCMmada.
B meuenue 2014-2015 20006 6 omoenenue peanumayuu
oonvruysl “Ceamasn Tpouya” mbl nonyuunu nepsuli
onvim nodoepaicanusi 18 donopoes 6 cmepmu mozea. Yemro
YCmanognennvie 0elucmsus Onsl 00CIMUNCEHUS YCHEUHbIX
yeneu 8 no0depcanuu OOHOpa 8 CMepmu mMo3ea 8edym K
pocmy uucia 00HOPO8 U MPAHCHAAHMUPYEMbIX OP2AHOE.

Knioueesvie cnoea: cmepms mo3ea, OOHOP, MEHEOHNCMEHM

Introducere

Majoritatea transplanturilor care se efectueaza
in lume au loc de la donatori in moarte cerebrala. Cu
regret, exista o disonanta intre numarul donatorilor
in moarte cerebrala si randurile de recipienti, care
continua sa ramana enorme (figurile 1, 2) [1, 5].

O alta cauza a randurilor stagnante ale
recipientilor este rata inalta de refuzuri. De exemplu,
in 2012, in Franta s-au inregistrat 3366 de donatori
in moarte cerebrala, dar au fost prelevate numai
1627 de organe, rata refuzului constituind 32,9%.
Totodata, datele statistice din 2012, din Germania,
demonstreaza ca si aici exista problema de pierdere
a donatorului prin refuzul rudelor [2].




Insuficientele de organe ireversibile, ce necesita
tratament prin transplant de organ, au fost si conti-
nua sa fie o problema extrem de importanta pentru
Republica Moldova. Actualmente, aproximativ 800-
900 de pacienti necesita transplant de organe. Din
ei, 450 pacienti se afld la tratament prin hemodializa,
aproximativ 250 necesitand transplant renal; 300 de
bolnavi sufera de insuficienta hepatica, iar 200 — de
insuficienta cardiaca. Necesitdtile de transplant de
maduva osoasa sunt estimate de speciualistila circa
40-50 cazuri pe an, de transplant de valve - la aproxi-
mativ 100 cazuri, iar de cornee - la aproximativ 150
cazuri. Totodatd, in Republica Moldova, mentinerea
donatorului in moarte cerebrala a constituit subiec-
tul unor cercetari sporadice si fragmentare, fara o
evaluare complexa si interdisciplinara [1].

Astfel, s-a conturat o alta directie - posibilitatea
donadrii de organe de la donatorul cu contraindicatii
relative sau donatorul varstnic. Si aici, are o mare
importanta conceptul donatorului in moarte cerebra-
la sau asa-numitul ,extended donar” cu varsta inain-
tata [4]. lata de ce cheia succesului in obtinerea unui
transplant reusit este evaluarea corecta siindividuala
a riscurilor si selectia apropiata a recipientilor [5, 9.
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Figura 1. Date statistice despre raportul dintre donatori
in moarte cerebrald, transplanturi si lista pacientilor in
asteptarea unui organ in Marea Britanie [5]
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Figura 2. Date statistice despre raportul donatori/
pacientiin lista de asteptare in Spania [6]
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Din alt punct de vedere, prognosticul este mai
benefic la grefe de organe de la donatorul viu, deoa-
rece este evitata cascada de reactii fiziologice agresi-
ve, care influenteaza functia grefelor de organe. Mai
mult decat atat, modificarile patologice in rezultatul
unei stari critice, nefiind tratate, duc la deteriorare
rapida si stop cardiac, in ciuda respiratiei artificiale.
Totodata, reactiile inflamatorii si schimbarile hormo-
nale asociate mortii cerebrale, nefiind contracarate,
pot duce la rejet de transplant.

O alta problema este timpul prelungit de
mentinere a donatorului in moarte cerebrala in
asteptarea deciziei rudelor, adesea fiind extins si
la cateva zile. Toate acestea, in stransa legatura cu
statistica mondiala a rezultatelor evaluarii perioadei
post-transplant, argumenteaza necesitatea unui
management calificat a mentinerii donatorului in
moarte cerebrald, care este o determinanta majora
in donarea si transplantul cu succes [1, 2, 5, 71.

Obiectivul studiului retrospectiv a fost argu-
mentarea stiintifica a directiilor de organizare si a
punctelor-cheie in procesul de mentinere a dona-
torului in moarte cerebrald, rezultata in donare si
transplant de organe.

Material si metode

in perioada 2014-2015, in sectia reanimare din
IMSP SCM Sf. Treime au fost mentinuti in moarte
cerebrald 18 donatori. Studiul s-a efectuat retros-
pectiv, pe baza datelor sistemului informational SIA
TRANSPLANT. Moarte cerebrala a fost constatatd la
pacienti cu boala cerebrovasculara acuta in sectia
de reanimare a spitalului, in perioada martie 2014 -
aprilie 2015, conform Protocolului national [2, 3].
Criteriile de includere ca posibil donator in mo-
arte cerebrala au fost:
+  varstade 18-75 deani(varsta medie-61,91+1,8
ani, (p>0,05);
. pacient in sectia de reanimare, in coms;
. cauza cunoscuta a comei;
«  pacient la ventilatie mecanica.
Criteriile de excludere ca posibil donator in moar-
te cerebrala au inclus:
. varsta >75ani;
+  coma metabolica/endocring;
. hipotensiune prelungita;
. sepsis sever;
. sindrom de disfunctie organica;
. neoplazii;
. infectii ale sistemului nervos central;
. antigen HBs AG, HBs C, HBs D pozitiv;
. infectie HIV;
+  tuberculoza netratats;
. boli sistemice;
. hipotermia primara <35°C;




. refuzul familiei;

. pacienti necunoscuti;

. etiologie needentificata a bolii.

Toti pacientii cu coma Glasgow <5 la internare
au fost supusi unui monitoring profund pentru ur-
marirea instaldrii mortii cerebrale dupa esuarea trata-
mentului intensiv pentru reversarea comei. Moartea
cerebrala a fost identificata in baza Protocolului Clinic
National Moarte cerebrald (3, 4].

Toti pacientii au avut linii centrale, PAS >90
mmHG, PVC = 8-12 cmHg a coloanei de apa cu
diureza mentinuta la 80-100 ml/ora. S-au utilizat
solutii de coloide, cristaloide, dextroza, manitol. S-au
aplicat regimuri controlate de ventilatie mecanica, cu
mentinerea parametrilor PaO2 >100 mm HG, PaCo2
=35 mmHg, iar pH >7,2. Au fost evaluate testele de
laborator: analiza biochimica, EAB, lactat, glucoza
sangelui, electroliti, uree, creatinina septica, grupa
de sange, serologia (virusuri, MRS, SIDA). Au fost
examinate radiografia pulmonard, USI organelor
abdominale, electrocardiograma.

Managementul potentialului donator in moarte
cerebrald a avut urmatoarele scopuri [2, 5, 8]:

1. Optimizarea PA, diurezei, electrolitilor, corectia
natremiei (< 150).

2. Hipotensiunea a fost mentinuta cu coloizi, do-
pamind 5-9 mcg/kg/min.

3. Bradicardia/aritmia corijata prin lichidarea
perturbarilor electrolitice, EAB, oxigenare, ino-
tropi.

4. Temperatura corpului s-a mentinut la valori de
>35°C cu lavaje incalzite gastrice si rectale.

5. Nutritia a fost efectuata mixt cu solutii adaptate
Nestogen, bulion si alimentatie lichida.

6. Antibioterapia s-a efectuat conform Protocolu-
lui National Mentinerea donatorului in moarte
cerebrald [2].

7.  Aufost respectate principiile generale de tera-
pie intensiva.

8. Monitorizarea potentialului donator s-a efec-
tuat in regim continuu.

9.  Orice hipotensiune prelungita mai jos de PAM
=70 mmHg, mai mult de 30 min s-a cosiderat
ca o contraindicatie.

10.  Neurologii si neurochirurgii s-au inclus in evalu-
area si managementul donatorului potential
in comun cu medicii anesteziologi si reanima-
tologi.

11. Definirea si certificarea mortii cerebrale s-au
efectuat in consiliu.

Echipa de transplantologi a fost alta decat
medicii din UTI. Medicii din UTI au fost antrenati in
diagnosticarea mortii cerebrale.
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Rezultate obtinute

Conform datelor statistice, femeile (78%) au
dezvoltat mai des moarte cerebrald versus barbatii
(22%) (tabelul 1).

Tabelul 1
Distribuirea cazurilor conform sexului
Donatori in moarte cerebrald mentinuti 18 [100 %
Femei 14 |78 %
Barbati 4 22 %

Varsta medie s-a incadrat in (p 0,5), cel mai
frecvent fiind intalnita in intervalul 57-65 de ani
(50%) (figura 3).
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Figura 4. Scala Glasgow la internare in UT!

Rezultatele angioscanarii au argumentat ca-
uza instaldrii mortii cerebrale la 13 pacienti prin
declansarea hemoragiei cerebrale masive cu eruptie
in ventricule, la 4 — ischemie masiva in ambele emi-
sfere, iar la un pacient - hemoragie subarahnoideana
cu erupere in ventricule. in figura 5 sunt prezentate
exemple de angioscan caracteristic pentru moartea
cerebrala, conform scorului 4Mt.

Toti pacientii au fost supusi metodei nechirur-
gicale de tratament dupa consultul neurologului
si neurochirurgului. Dintre bolile concomitente, in
anamneza toti donatorii au inregistrat hipertensi-
une arteriala gradul lll, risc aditional, 33% au fost
diagnosticati cu cardiopatie ischemicd, 22% - cu
fibrilatie atriald, forma permanenta, iar in 11% cazuri
s-a depistat diabet zaharat, tip Il insulinodepen-
dent.




Figura 5. Exemple de angioscanare caracteristicd pen-
tru moartea cerebrald

Durata tratamentului pana la declararea mortii
cerebrale mai putin de 48 de ore s-a stabilit in 13
cazuri, pana la 3 zile s-a inregistrat in 4 cazuri, mai
mult de 4 zile - un caz. Dintre complicatiile care
s-au dezvoltat in mentinerea donatorului in moarte
cerebrala mai frecvent s-au atestat hipotensiunea
(94,4% cazuri), hipokalemia (50% cazuri), acidoza
metabolica (33% cazuri), aritmia (28% cazuri), dia-
betul insipid (11% cazuri), asistolie — la un donator
(tabelul 2).

Tabelul 2
Complicatiile declansate in mentinerea donatorului in
moarte cerebrald

Complicatii Nr. donatori %
Hipotensiune 17 94,4
Diabet insipid 2 11
Poikilotermia 1 5
Hipokalemia 9 50
Aritmii 5 28
Asistolie 1 5
Acidozd 6 33

Suportul vasopresor a fost efectuat cu dopa-
mina, s-a utilizat metilprednisolon in infuzie con-
tinua, diabetul insipid s-a corijat cu aplicari nazale
de desmopresina fiecare 12 ore, iar hipotensiunea,
hipokalemia, aritmiile, acidoza metabolica au ju-
gulate conform protocoalelor existente in terapia
intensiva.

Durata mentinerii donatorului in moarte cere-
brala mai putin de 24 de ore s-ainregistrat in 8 cazuri,
pana la 12 ore - in 10 cazuri. Timpul in asteptarea
deciziei rudelor mai putin 24 de ore s-a stabilit in 5
cazuri, pana la 10 ore — in alte 5 cazuri, mai putin de
3 ore - in 4 cazuri.

Contraindicatii s-au depistat in 4 cazuri. Refu-
zuri au fost inregistrate la 2 donatori aflati in moarte
cerebrald. Acordul pentru donare de organe a fost
obtinutin 14 cazuri.
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Concluzii

Contingentul donatorilor in moarte cerebrala
bine mentinuti este un tezaur de aur de organe
transplantabile. Deoarece moartea cerebrald dez-
volta instabilitate hemodinamica, este necesara de-
tectarea in timp util a posibililor donatori cadaverici
si mentinerea lor prin monitorizare continua in UTI.

Managementul preoperatoriu si intraoperatoriu
optim consta in corectia volemica si a perturbari-
lor electrolitice, a diabetului insipid, utilizarea de
inotropi, ventilatia mecanica in regim de control,
nutritie enterald in asa masurd incat perfuzia tisulara,
normotermia, oxigenarea sa fie adecvate.

Mentinerea donatorului in moarte cerebrala
este o activitate complicata si necesita o echipa mo-
tivata multidisciplinara de personal profesionist pen-
tru extinderea transplantului in Republica Moldova,
iar medicului-reanimatolog ii revine rolul decisiv in
oferirea sansei la viata celor in asteptare.
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Summary

The choice of method of analgesia in pregnant women
with cervical cancer

The choice of method of analgesia at the stages of surgical
intervention (Caesarean operation and Wertheim) reasoning
minimal impact on the fetus and the survival of anesthetics
and drugs.

The evidence of minimal impact on fetus and its survival
on anesthetic drugs administered to mother, determines the
choice of method of analgesia at the stages of surgery (C
section and Wertheim). Therefore, at the stage of radical
onco-gynecological surgery patient can achieve adequate
analgesia.

Keywords: anesthesia, cancer, pregnant

Pezrome

Buioop memooa odezbonueanuny 6epemenHvIX HeeHUUH
C paKom wiellKu MamKu

Bvibop memooa obeszbonusanus Ha sImanax Xupypeuieckozo
emeuamenscmea (onepayus kecapego cevenus u Bepmxetin)
apeymMeHmupo8ar MUHUMATbHBIM 8030€liCMEUeM Ha Ni00 U
€20 8bINHCUBAEMOCTIb AHECMEIMUKOS8 U HAPKOMUYECKUX
cpeocmes, 8gooumvix mamepu. Ha smane paduxaivHot
OHKOSUHEKONO2UUECKOU onepayuu no3eoasem 00Cmuyb
aodexkeamnozo 06e3001U8aANU.

Knioueesvie cnosa: anecmesus, pax, bepemennas

Introducere

Cancerul colului uterin este una dintre cele mai
frecvente patologii tumorale ale organelor genita-
le ale femeilor. Conform ultimelor date statistice,
in Republica Moldova, anual se depisteaza peste
250-300 de cazuri la 100000 femei. Cancerul de col
uterin asociat cu graviditatea reprezinta o problema
majord, multiaspectuala. Conduita terapeutica a
cancerului de col uterin asociat cu graviditate se con-
tureaza pe un plan strict individualizat, luandu-se in
consideratie termenul de gestatie, stadiul evolutiv al
procesului tumoral si varsta pacientei. La pacientele
cu cancer de col uterin asociat cu graviditate, in tri-
mestrele | sill ale perioadei de gestatie se recurge, de
obicei, la intreruperea sarcinii, cu utilizarea ulterioara
a tratamentului specific complex.
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Scopul studiului a fost selectarea tacticii de
anestezie la interventia chirurgicala etapizata (|
etapa — operatia cezariana, a ll-a etapa — operatia
Wertheim).

Material si metode

in lotul de studiu au fost incluse 5 paciente cu
cancer de col uterin asociat cu graviditate, cu varsta
de la 25 la 32 de ani si termen de gestatie de 36-38
saptamani, spitalizate in centrul perinatologic al Spi-
talului Clinic Municipal (SCM) nr. 1. Toate pacientele
au fost supuse interventiei chirurgicale etapizate:
operatia cezariana ca | etapa, etapa Il - operatia
Wertheim, care presupune histerectomia cu evisce-
rarea ganglionara ileo-lombopelviana si a tesutului
conjunctiv pelvian.

Etapa | - operatia cezariana — a fost asigurata
sub anestezie loco-regionala (epidurala), la nivelul
L2-L3, anestezicul utilizat fiind sol. lidocaina 2%,
400-450 mg, asociat cu sol. fentanil 0,75 mg. Blocul
senzorial s-a instalat peste 20-25 de minute. Pe
parcursul anesteziei s-a inregistrat o hipotensiune
nesemnificativa (12%-15% din valorile initiale), care
nu a necesitat contracarare si nu a afectat circulatia
placentara. Scorul de apreciere a nou-ndascutilor con-
form cu scara Apgar a variat intre 7 si 8 puncte.

Etapa Il - operatia Wertheim (dupa extragerea
fatului) — a justificat modificarea metodei de aneste-
zie: anestezie generald intravenoasa cu moioplegie
si VAP. Premedicatia a inclus: sol. atropina 0,5 mg,
sol. alergostop — 20 mg, sol. fentanil — 0,1 mg., in-
ductie cu benzodiazepine (diazepam - 0,3-0,4 mg/
kg, ketamina - 1,5-2,0 mg/kg.) Intubatia orotraheala
- fara complicatii, VAP, FiO, - 50%. Mentinerea cu
analgeticul fentanil. Durata interventiei chirurgicale
-3,5-4,5 ore.

Utilizarea acestei tactici de asigurare anestezi-
ologicad a fost dictata de incapacitatea monoanes-
teziei loco-regionale efectuate anterior, din cauza
volumului, traumatismului si duratei interventiei
oncochirurgicale, pe de o parte, pe de alta parte,
in cadrul acestei interventii chirurgicale pierderi-
le volemice depasesc cel putin 20-25% din VSC,
necesitand restituire cu volume impundtoare de
substituenti sangvini si preparate de sange (CE, PPC,
crioprecipitat).

Concluzie

Tactica anestezica selectata in cele doua etape
de interventie chirurgicala (operatia cezariana si
operatia Wertheim) este justificatd prin minimizarea
actiunii substantelor si drogurilor anestezice asupra
fatului, asigurand viabilitatea luiin | etapa si asistenta
anestezicd adecvata in etapa |l a operatiei oncogine-
cologice radicale.
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Summary

Estimation of risk factors in the development of ALl/
ARDS

The risk of ALI / ARDS development in a patient with
phlegmon of the right leg complicated with severe endo-

toxic intoxication, and profuse bleeding from the trunk of

the vessel on a background of compromised somatic status
is initially very high.

The main role of the development of that syndrome is given
of infection, profuse bleeding, metabolic disturbances,
massive blood transfusion, and immunodeficiency. In most
cases, distress respiratory syndrome (ARDS) is both the most
severe form of respiratory failure and the determining factor
in the development of patient s general state.

Keywords: phlegmon, endotoxic

Peziome
Ouenxa ghakmopoe pucka ¢ pazeumuu ALI/ARDS

Puck passumusi ALI /ARDS y 6onvHo20 ¢ ¢pneemonot
npagozo 6edpa, OCIONCHEHHOU MANHCETBIM eHOOMOKCUKO30M
U NPOGHY3HBLM KPOBOMEUeHUEM U3 MASUCPATILHO20 COCYOa,
Ha (hoHe CKOMNPOMUMUPOBAHO20 COMAMUYECKO20 CIMATYCA
(HAPKOMAHUA) USHAYATLHO OUeHb BbICOK.

OcHosHasa poav 6 pasgumue CUHOPOMA OMBOOUMCS
uHghexyuu, npogy3HoMy KposomeueHur, Memaboru4ecKum
HApyuw eHusiM, MACCUBHOU 2emompanc@ysuu,
ummyHoOeghuyumy. B bonbuieHcmee cyuaes pecnupamopHbiii
ouccmpec cunopom (OPIC) asnsemcs camoti maicenoul
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dopmoii OvixamenbHOU HeOOCMAMOYHOCIU, Onpedenaouleti
passumue odue2o coCmoaHUsL GOTLHOZO.

Knrouesvle cnosa: ¢necmon, 3H00mMoKCUK03

Introducere

ALI/ARDS este un sindrom de insuficienta respi-
ratorie acuta, caracterizat prin edem pulmonar acut
necardiogen, consecutiv unei hiperpermiabilitati
alveolo-capilare lezionale, care evolueaza cu hipoxe-
mie severd prin sunt intrapulmonar dreapta - stanga
(secundar atelectaziei) si transudat intraalveolar
(Ashbough & Bigelow, 1989). Lezarea membranei
alveolo-capilare de diverse cauze duce la extrava-
zarea spre interstitiul pulmonar si alveole a plasmei
(edem pulmonar).

Exista trei mecanisme de agresiune in functie de
sediul primar al actiunii si factorul declansator:

1. Agresiunea pe cale vasculard (factorul
agresor fiind cu sediul in sange): septicemii, arsuri,
transfuzii masive de sange, sindromul CID, stari de
soc, embolie pulmonara.

2. Agresiune pe cale inhalatorie: inhalare de
gazeiritante (SO,, NO,, NH,, Cl), aspiratie pulmonara
a continutului gastric (Sdt. Mendelson) sau a apei
sarate (inec).

3. Agresiune directd asupra parenchimului
pulmonar: barotraumatisme, trauma cutiei toracice,
asfixie prin strangulare.

Cel mai inalt risc de dezvoltare a ALI/ARDS
(38%), le revine starilor septice, urmate de traumele
asociate grave si transfuziile masive (17% si 24%
respectiv).

Severitatea evolutiei ALI/ARDS necesita abor-
darea unei strategii terapeutice care este ,pe muchie
de cutit”intre eficienta si risc.

Scopul studiului a fost evidentierea factorilor de
risc responsabili de declansarea ALI/ARDS in cazul
cand factorul agresor se afla in sange — septicemii.

Caz clinic

Bolnavul K., barbat, 27 de ani, spitalizat in mod
urgent in sectia de reanimare, in stare extrem de
grava. Starea grava e determinatd de sindromul
endotoxic sever, consecintd a flegmonului coapsei
drepte, si teren somatic tarat (narcomanie - stagiu
peste 10 ani).

Manifestarile clinice la spitalizare: neurologic
GCS - 6-7 puncte, tahipnee, FR — 28 r/min., pulsatii
doar la vasele magistrale. Examenul radiografic
pulmonar - pneumonie de focar in lobul inferior
drept si revarsat pleural minimal, bilateral. iIn mod
urgent, pe fundal de terapie intensiva, care a inclus
echilibrarea hidrica, tratament antibacterial, he-
parinoterapie, organoprotectoare, pacientul a fost
supus interventiei chirurgicale, care a avut drep scop




lichidarea focarului primar, cu drenarea ulterioara.
Perioadele intra- si postoperatorie au evoluat cu
instabilitate hemodinamica, sindrom anemic sever
(Hb -5 g/dI, Ht - 0,20), la EAB: PaO_/FiO, - 210, PH
- 6,98 si BE - 18-20.

La radiografia pulmonara efectuatd peste 16 ore
s-au depistat infiltratii difuze in ambele arii pulmona-
re - tabloul de dezvoltare ALI/ARDS. PaO_/FiO,<220.
La 72 de ore dupa interventie chirurgicala, pe fundal
de protezare pulmonara si tratament intensiv com-
plex, evolutia starii generale negativa: febrilitate -
38-39°C; tahicardie marcata, FCC — 135-140 b/min;
PAM - 60 mmHg; Hb. - 6 g/dl; Ht - 0,16; hemoragie
profuzd in regiunea inghinala (erozie de vas), fapt
ce a impus interventia chirurgicala - suturarea va-
sului sangvin (v. Safena magna). Pacientul dezvolta
tabloul clinic de sindrom CID, faza de hipocoagulare
(plachetele sangvine 45000, Er - 7,2 g/dl, fibrinogen
- 1,8 g/l, timpul de coagulare Lee-White >20 min.).
Carezultat pozitiv al tratamentului intensiv complex
utilizat, la a 11-a zi pacientul a fost deconectat de
la ventilator, iar peste doua zile a fost transferat in
sectia de chirurgie.

La 15 zile dupa transfer, bolnavul manifesta
febra - 39°C, insotita de frisoane, tahicardie (FCC -
130-140 b/min), leucocitoza marcata (WBC - 28000),
tahipnee, FR - 26 r/min, modificari in parametrii bio-
chimici, manifestate prin cresterea de 7-8 ori a tran-
saminazelor hepatice, HVB si HVC fiind negativi.

Schema antibacteriala era prezentata de sol.
fortum -2 gri/v,in 2 prize, asociatd cu sol. metronida-
zol-500 mg.i/vin 2 prize, pe fundalul careia in uro- si
hemoclutura a fost depistata Klebsiela pneumonica,
sensibila exclusiv la tienam. Ulterior, pacientul dez-
volta clinica insuficientei respiratorii.

Examenul radiografic pulmonar relateaza opaci-
tati difuze bilateral, coeficientul PaO,/FiO,<140, ceea
ce a impus diagnosticul de ARDS. Pacientul a fost
supus protezarii pulmonare, fiind utilizat tratamentul
intensiv multimodal, iar terapia antibacteriana a fost
initiata cu tienam 1 gr.in 3 prize. Evolutia starii gene-
rale favorabila, febra a cedat, indicii metabolismului
gazos si parametrii biochimici au revenit lanormal si
laa 5-azi pacientul afost deconectat de la ventilator,
la a 9-azifiind transferat in sectia de chirurgie septica.
La a 37-a zi, pacientul in stare relativ satisfacatoare
a fost externat.

Concluzii

Riscul dezvoltarii ALI/ARDS in cazul pacientului
cu flegmon al coapsei drepte, complicat cu sindrom
endotoxic sever si hemoragie profuza din vas magis-
tral lezat, evoluat pe teren somatic compromis sever
(narcomanie), este sporit din start.

Rolul esential in declansarea acestuia fi revine
factorilor favorizanti: infectia masiva, hemoragii

ANESTEZIOLOGIE SI TERAPIE INTENSIVA

179

profuze, deregldri metabolice, transfuzii masive,
starea de nutritie. In cele mai dese cazuri, detresa
pulmonarg, fiind una dintre cele mai severe forme
de insufucienta respiratorie, este determinanta in
evolutia starii pacientului.
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Summary

Electroanalgesia applied at discogenic radiculopathy of
lower extremity

Improving all monitoring parameters allows us to assume
that the mild frequency electroanalgesia applied at disco-
genic radiculopathy, of lower extremity promissess to be an
effective treatment for pain.

Keywords: electroanalgesia, radiculopathy

Pe3zrome

Inekmpoananveezusn, npUMeHAEMas NPU OUCKOZEHHOU
PaouKyonamuu HudicHell KOHeYHOCmU

Vayuwenue 6cex MOHUMOPUSUPOBAHHBLX NAPAMEMPOE
RO380MSAEM CUUMAMb YMO JNeKMPOAHANbe3Usl CPeOHell
YACMOMbL, NPUMEHAEMASL NPU OUCKO2EHHOU PAOUKYIONATIUU
HUDICHET KOHEYHOCIU, S6TISLeMCSL I PERMUSHBIM MEMOOOM
Jleyerust 601e6020 CUHOPOMA.

Knroueswie cnosa: ONIEKMPOAHRAIbCE3UAL, padukyﬂonamuﬂ




Introducere

Sindromul algic in geneza radiculopatiilor
discogene ale membrului inferior are un caracter
trenant, cu intensitate crescanda. Durerea poate fi
definita ca o situatie traumatizanta, generatoare de
anxietate si depresie.

Bolnavul cu radiculopatie discogena trebuie
tratat ca persoana care se afla intr-o situatie de stres.
Se arein vedere c3, in realitate, in practica anestezio-
logica este foarte frecventa semnalarea tulburarilor
depresiv-anxioase si a echivalentelor somatice ale
acestora. Aceasta justifica preocuparile actuale in
cautarea unor metode si tehnici eficiente de contra-
carare a sindromului algic.

in patologia lombosacrala, electroanalgezia
reprezinta un mijloc terapeutic important cu aplicatii
diverse, implicand efectele locale si la distanta ale
procedurilor.

Studiul de fata a urmadrit sa surprinda rolul
curentilor de frecventd medie in modularea dure-
rii si, prin aceasta, in imbunatatirea parametrilor
functionali, in cazul radiculopatiilor discogene ale
membrului inferior.

Material si metode

Au fost supusi analizei 45 de bolnavi cu diagnos-
ticul de radiculopatie L5-S1 prin discopatie lombara
faza lll, stadiile I-Il. Diagnosticul clinic a fost instalat
unitar, pe baza criteriilor clasice, coroborand rezulta-
tele examinarilor clinice si paraclinice efectuate.

In cadrul programului de tratament al sindro-
mului algic, s-a folosit ca forma de electroanalgezie
aplicatia lombara de frecventa medie, in sedinta
unica zilnica de 18-20 de minute. Sustinerea medi-
camentoasa a electroanalgeziei a fost efectuata doar
cu AINS - tip indolic.

Studiul nostru a urmarit sa cuantifice eficienta
analgezica a frecventei medii, pe baza a 5 parame-
tri: durere in pozitie asezat si ortostatism, durere
nocturna si diurna spontand, durere la mobilizare/
transfer, urmarind modul de scadere a duratei aces-
tor indici ca rezultat al terapiei electroanalgezice. in
urma cuantificdrii celor 5 parametri, am obtinut un
scor clinic general al durerii, pe care am obiectivat
rezultatele obtinute.

Concluzie

Ca rezultat al studiului efectuat, s-a constatat
ameliorarea tuturor parametrilor urmariti, fapt care
ne permite sa consideram ca electroanalgezia de
frecventa medie, aplicata in radiculopatiile disco-
gene ale membrului inferior, reprezinta un mijloc
terapeutic foarte importantin contextul contracararii
sindromului algic.
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Alexandru CORNOGOLUB’, Victoria RUSU’,
Constantin OSTROFET", Cornel CAZACU?,

' USMF Nicolae Testemitanu,

> IMSP SCM Sfanta Treime

Summary
Clinical evolutionary peculiarities of puerperal infection

Clinical and instrumental examination of the patient are
important of getting informed about clinical status. Given
that obstetric septic infections often occur with erased clini-
cal picture , making it difficult to diagnostic, and getting late
beginning treatment in each individual case it is necessary
to solve issues of diagnosis.

Irrational antibiotic (not adequate dose without systemic
administration) does not allow establishing the optimal
concentrations. Belated treatment, when it occurred ana-
tomical and structural mutations both, the penetration of
antibiotics in primary tumor tissue is difficult.

Keywords: obstetric infection, childbed

Pe3ztome

Knunuueckue 3601104u0nH1b1e 0COOEHHOCHMU AKYUIEPCKUX
cenmuyeckux uHgexyuii

RJZHHHKO—}’!CIPGKJZMHH‘{@CKMQ U UHCmMpymernmailbHble
ob6cnedosanus OONbHBLIX UMEOM BAJNCHOE 3HAYECHUEe
MOJNIbKO 6 ciiydae ux uH(j)opMamu@Hocmu. Yuumeieass umo




akywepckue cenmuieckue UHeKyuu uauje npomexaom
€O cmepmou KIUHUYeCKOU KApMUHoU, Yymo 3ampyoHsem
OUasHOCYUPOBaHUe U OMOATACM HAYALO TeYEHUs, 8 KAHCOOM
UHOUBUOYANBLHOM CIyHae HeobX00UuMO peuiams 80NpoCyl
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Introducere

Infectia puerperala este o stare septica cu totul
deosebita de agresiunile microbiene. Ea se manifesta
in conditii deosebite, determinate de particularitatile
anatomo-fiziologice ale organelor genitale feminine
si de starea lor functionala in perioada gestationala,
si aceste conditii fac din infectia puerperald o ade-
varata fatalitate.

Afectiunile septice obstetricale apar mai frec-
vent in rezultatul introducerii infectiei in cavitatea
uterina pe parcursul travaliului sau in perioada
puerperald. Procesul de propagare a infectiei este
favorizat de prezenta patologiei inflamatorii cronice
si acute, extragenitale in gestatie si nastere, de in-
fectarea in procesul de nastere, de localizarea sursei
primare de inflamatie - supuratie in rinichi, glandele
mamare, perineu etc.

Factorii hormonali, umorali, imunologici pro-
voaca modificdri evidente de reactivitate imunologi-
ca specifica in sarcing, atat in compartimentul celular,
cat si in cel umoral, al caror rezultat este o imuno-
depresie antiinfectioasa. In urma acestor modificari
se intensifica penetrarea microbiana, manifestarile
clinice capata un aspect simptomatic sters, specific,
necorespunzator tablourilor clinice clasice intalnite
in afara sarcinii, cu difuziune si generalizare, intoc-
mai ca in infectiile clinic manifecstate sub influienta
tratamentlui imunodepresor.

O particularitate deosebita a evaluarii clinice a
infetiei puerperale este frecventa sporita a formelor
sterse (clinic neexprimate).

Scopul studiului a fost determinarea factorilor
ce conditioneazd formele sterse ale infectiei puerpe-
rale si fac dificila stabilirea corecta a diagnosticului,
iar in functie de aceasta situatie - intarzierea unui
tratament adecvat.

Material si metode

Au fost supuse cercetarii 110 lauze cu septice-
mii obstetrical-puerperale, spitalizate in sectia de
reanimare a SCM nr. 1 din Chisinau si repartizate
in doua loturi: lotul A - 68 de lauze cu diagnosticul
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clinicinstalat prompt si tratament intensiv complex
initiat devreme, lotul B — 42 de lauze cu diagnostic
clinic si tratament intensiv intarziate (paciente pe
linia AVIASAN din raioanele republicii).

Analiza multilaterala a rezultatelor clinico-
paraclinice ne-a demonstrat urmatoarele: regresia
semnificativa a manifestarilor clinice, diminuarea
hipoxemiei, lichidarea acidozei; refacerea modifi-
carilor atat in sistemul hemostatic, cat si in sistemul
lipoperoxidic si antioxidant; restabilirea functiei
rinichilor si oscilarea benefica a criteriilor toxemiei
endogene in primele 48-72 de ore dupa initierea
tratamentului intensiv in lotul A. Tn lotul B, efectul
pozitiv scontat a fost obtinut numai dupa 6-7 zile
de tratament intensiv, deoarece infectarea a fost
generalizata. La 9 paciente ca rezultat pana in faza de
sepsis cu metastazare - septicopiemie, fapt pentru
care latratamentul intensiv complex au fost asociate
si metodele extracorporale de detoxifiere.

Concluzii

1. Examinarile clinico-paraclinice, inclusiv cele
instrumentale, aduc un mare aport in cazul daca ele
intr-adevar sunt mijloace care favorizeaza studiul
bolnavei.

2. Constientizand faptul ca in prezent afectiu-
nile puerperale septice au o evaluare clinica neex-
perimentata, ceea ce face dificila stabilirea corecta a
diagnosticului, ducand la intarzierea tratamentului
adecvat, in fiecare caz aparte de suspectie la infectie
este necesarad rezolvarea chestiunilor de diagnostic.

3. Terapia nerationala (dozarea incorecta si
utilizarea nesistematica a antibioticelor) nu permite
instalarea unei concentratii optime in focar.

4. Terapia antibacteriana initiata cu intarziere,
cand deja local s-au produs modificari anatomice si
structurale, impiedica patrunderea antibacterienelor
in tesuturile focarului primar.
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Summary
Clinical features of tuberous sclerosis

Tuberous Sclerosis (Bourneville s disease) is a genetic dis-
order with multisystemic lesions and autosomal dominant
transmission. It’s caused by mutations in one of two genes:
TSCI (encoding protein hamartin gene) and TSC2 (encod-
ing protein tuberin gene). It causes the growth of benign
tumors in the brain and other vital organs such as the kidney,
heart, lungs, eyes and skin. In this article, we reported a case
of 10-eyers-old female, with clinical examination revealed
features of Tuberous sclerosis like cutaneus manifestations
(fibromatous nodule, hypopigmented macules, shagreen
patch), epilepsy and mental retardations.

Keywords: tuberous sclerosis, facial angiofibromas, epi-
lepsy, mental retardations

Pe3zrome
Knunuueckue nposenenus myoepoznozo ckneposa

Tybeposnviii cknepos (6ore3nv Bypnesunns) sensemcs
2eHemuyeckuM 3a001e6anuem ¢ madNceivlmM U MHO20-
CUCTNEMHBIM NOPAdNCEHUEM U AYMOCOMHOOOMUHAHIMHBIM
MUNOM HACTE008AHUS, BbI3BAHHBIM MYMAYUAMU OOHO20
uz eenos TSCI (2eno6 kooupyrowux benox camapmuna) u
TSC2 (2en kooupyrowuii 6enox mybepun), 4mo npusooum
K 006pOKA1eCmeeHHOMY POCHTY ONYXONU 6 20I06HOM MO32€
U OpY2UX JHCUSHEHHO BAJICHBIX OP2AHO8, MAKUX KAK NOYKU,
cepoye, ieckue, 2nasa u Koxicd.

B oannoil cmamee mvl npedcmasnsem ciyuail nayueHmku,
6 gospacme 10 nem, nokazvléas KAUHUYECKUe NPUSHAKU,
XapaxkmepHule 015 my6epo3H020 CK1epo3d, maxue KaK:
KOOJICHbIE NPOAGNEeHUs ((Pubpo3Hble Y3enKu, yHacmKu wmazpe-
HeBoUl KOJCU), INULENCUSL U YMCIMEEHHAS OMCMALOCHTb.

Kniouegwie cnosa: mybeposnwiii CKiepos, aHeuopuobpoma-
mMo3 1uYa, INULENCUsL, YMCMEEHHASL OMCMALOCTb

Introducere

Scleroza tuberoasa (maladia Burneville, com-
plexul sclerozei tuberoase, epiloia, hamartomatoza
sistemica multipla ereditara) este o maladie genetica
cu transmitere autosomal dominanta, care face parte
din grupul facomatozelor si presupune leziuni ben-
igne, neinvazive in diferite organe. n 67% cazuri din
pacientii cu scleroza tuberoasa (ST), aceasta maladie
a rezultat din mutatii genetice de novo [6].

Termenul de sclerozd tuberoasa a fost folosit cu
mai mult de un secolin urma pentru a descrie aspec-
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tul anatomopatologic al tumorilor cerebrale, similar
cu cel al tuberculilor de cartofi, constatate la autopsia
unor pacienti cu crize convulsive si retard mental.
Intr-o serie de pacienti raportati de la Mayo Clinic
(Rochester, MN, USA), mai mult de 90% au prezentat
leziuni ale pielii, circa 90% au manifestat semne de
patologie cerebrald, 70-90% au avut anomalii renale,
iar circa 50% au avut hamartoame retiniene.

Scleroza tuberoasa este o patologie proteica:
distributia aleatorie, numarul, marimea si localizarea
leziunilor provoaca variate manifestari clinice [3].
Anumite leziuni, cum ar fi angiomiolipomatoza re-
nala, nu apar pana la o anumita varsta; prin contrast,
rabdomiomatoza cardiaca apare la fat si regreseaza
aproape intotdeauna in mod spontan in copilarie.
De cele mai multe ori, semne clinice la copiii mici
sunt putine, astfel fiind necesare examene imagistice
pentru a stabili un diagnostic timpuriu. Pacientii cu
ST pot avea ointarziere in diagnostic, deoarece unele
semne clinice cu debut in perioada copilariei pot sa
nu fie manifeste pana la varsta adulta [7]. n studiul
Seibert et al., 56% din pacienti au fost diagnosticati
la varsta adulta si 2/3 din acesti pacienti au avut
simptome din copilarie.

Raportam cazul unei fetite de 10 ani, care s-a
prezentat cu retard mental, convulsii si manifestari
cutanate (noduli fibromatosi, macule acromice, pete
“peau de shagreen”).

Caz clinic

P.M., de sex feminin, in varsta de 10 ani, s-a
adresat cu crize convulsive generalizate pe fundal de
tratament antiepileptic, dereglari de mers, dereglari
de memorie si de comportament.

Antecedente personale fiziologice. Este al doilea
copil in familie, nascuta dintr-o sarcina fiziologica
finalizata printr-o nastere eutocica, la termen, cu
greutatea 3300 g si scorul APGAR 8/8, fara semne
de suferinta perinatald. Dezvoltare psihomotorie
corespunzatoare varstei pana la 4 ani. Antecedente
eredocolaterale pozitive. Primul copil din familie
(fetitd) prezintd manifestari asemanatoare, dar intr-o
forma mai usoara. Fratele mai mic este sanatos.

Istoric. Primele acuze pentru care se adreseaza
primar la varsta de 4 ani sunt crizele convulsive.
Medicul-neurolog stabileste diagnosticul de epi-
lepsie simptomatica crize generalizate si initiaza
terapie antiepileptica cu acid valproic in doze
corespunzatoare varstei. Consultata de medicul-
neurogenetic, acesta suspecteaza diagnosticul
de scleroza tuberoasa, in baza criteriilor clinice:
deficienta mentalg, crize convulsive, numerosi noduli
fibromatosi in regiunea toraco-lombara si regiunea
bratului drept.

Examenul obiectiv evidentiaza urmatoarele
manifestari cutanate:




1. Noduli fibromatosi localizati in regiunea
toraco-lombara, a bratului drept, in regiunea supe-
rioara a toracelui.

2. Numeroase macule acromice localizate in
special pe trunchi, dar si la nivelul membrelor, cu
dimensiuni variabile.

3. Pete“peau de shagreen’, localizate in regiu-
nea lombosacrala.

Manifestarile neurologice prezente: crize con-
vulsive generalizate medicamentos rezistente, retard
psihoverbal moderat-sever, tetrapareza spastica cu
tulburari motorii moderate.

Exploardrile paraclinice efectuate: EEG
inregistreaza activitate epileptoida corticala, varf
izolat, ascunsa (apare la FTS), regiunea Ta-Fpost dex.,
fara iradiere in emisfera opusa.

CT cerebrala: hiperostoza accentuata a oaselor
cutiei craniene. Bilateral in proiectia capsulei interne
si in lobul frontal, se evidentiaza calcifieri masiva.
Coarnele anterioare si ventriculii laterali - de marime
si forma obisnuita.

IRM a regiunii lumbosacrale a coloanei ver-
tebrale: formatiune de volum in tesuturile moi
posterioare pe stanga (10,3 cm x 5,7 cm x 8,9 cm),
la nivelul corpurilor vertebrale Th12-S1, cu continut
bogat lipidic.

Analiza biochimicd: proteina totala - 74 g/l;
urea - 3,5 mmol/l; creatinine — 59 mcmol/I; biliru-
bina totala — 3,6 mcmol/l; bilirubina conjugate - 0
mcmol/I; bilirubina libera — 3,6 mcmol/l; LDH - 616;
potasiul — 5,49; sodiul — 144; calciul - 2,26; fosforul
anorganic - 1,73; fierul - 21,7; magneziul - 0,80.

USG abdominal: hepatomegalie moderata.

EcoCG: cavitatile cordului nu sunt dilatate.
Functia de pompa a miocarduluiVS normala. Cordaj
fals in VS. Insuficienta tricuspida gr. I. Insuficienta
venei pulmonare gr. I.

In cazul raportat sunt prezente trei criterii ma-
jore (macule acromice, multiple calcificate intracere-
brale, pete“shagreen”), diagnosticul clinic de scleroza
tuberoasa Bourneville este cert. Prognosticul vital in
cazul pacientei date este influentat in special de
prezenta calcinatelor multiple intracerebrale, ce
determina crize convulsive refractare la terapia an-
ticonvulsivante, si tulburari psihocomportamentale
asociate unui IQ diminuat.

Discutii

Scleroza tuberoasa Bourneville este o maladie
genetica, cu afectare multisistemica. Prevalenta
este de 5-7 cazuri la 100.000 de persoane. Incidenta
variaza intre 1/6.000 si 1/10.000 de nasteri. Patologia
este cauzata de mutatia in gena TSC1, localizata pe
cromozomul 9q34, ce codifica proteina hamartina
si mutatia in gena TSC2, localizata pe cromozomul
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16p13.3, care codifica proteina tuberina. Lipsa
oricareia dintre aceste proteine, determinata de afec-
tarea uneia dintre genele TSC, duce la aparitia unor
leziuni tumorale, de tip hamartomatos, cu diferite
localizari: cerebrale, cutanate sau viscerale.
Scleroza tuberoasa este caracterizata prin tria-
da clasica: manifestari cutanate, epilepsie si retard
mental. Din considerentele ca manifestdrile clinice
in aceastd patologie sunt variate, termenul de com-
plexul sclerozei tuberoase (TSC) este pe larg folosit la
moment. Manifestarile clinice pot varia de la forme
frustre, cu simptomatologie minima, pana la forme
severe, cu afectare pluriorganica [5].
Manifestarile cutanate apar la 70-80% din
cazuri si se pot manifesta prin: pete hipomelanice
sau acromice, care constituie semnul cutanat cel mai
timpuriu. Au sediu electiv pe trunchi si membre, sunt
de forma lanceolatd, cu margini dantelate. Numarul
petelor acromice variaza de la 3 la 10. Adenoamele
sebacee Pringle (angiofibroamele) sunt prezente la
70% din cazuri. Se prezinta ca tumorete de culoa-
re roz-galbuie, cu suprafata fina si au o dispozitie
caracteristica in “aripi de future” pe nas si pe obraji.
Fibroamele unghinale (tumoretele Koénen) sunt rare
(20% la adulti) si au sediul in santurile periunghinale
mai frecvent la membrele inferioare. Pata cutanata
tip ,shagreen” este usor proieminentd, cu o tenta
galbuie, cu suprafata granulard, aspra la palpare,
asemanatoare cu pielea tabdcita, avand panala 10
cm in diametru, localizata, in special, in regiunea
lombosacrala. Nodulii fibrogi apar la nivelul mucoasei
bucale. Alte manifestari cutanate sunt: petele tip
“cafea cu lapte’; albinismul partial [4].
Manifestdrile extracutanate pot fi reprezen-
tate de manifestari neurologice. Crizele epileptice
constituie cel mai frecvent simptom neurologic al
sclerozei tuberoase. Incidenta lor este de 80-90%
din totalul pacientilor cu ST (frecvent cu debut in
primul an de viata, reprezentate de spasme infantile
sau diferite tipuri de crize partiale sau generalizate.
Debutul epilepsiei are loc, de obicei, intre varsta de
4-7 ani. Evolutia este, in 25-50% dintre cazuri, catre
epilepsie rezistenta la tratament [1, 3]. Retardul men-
tal este variabil, pand la retard mental sever. Aditional
curetardul mental, la copii sunt determinate multiple
probleme comportamentale, cum ar fi: hiperactivita-
te, deficit de atentie, agresivitate, dereglari de somn,
tulburari in spectrul autistic [2]. Tumori cerebrale:
tumorile subepedimale, cu celule (7-8%) din cazurile
de STC, noduli calcificati sau scleroza difuza a ence-
falului. Manifestdri oculare: hamartoame retiniene
sau de nerv optic, zone depigmentate retiniene,
glioame, astrocitoame, edem papilar. Manifestdri
cardiace: rabdomioame (in special pe peretii ventri-
culari si pe sept), care pot fi evidentiate ecografic [6].




Manifestdri renale: chisturi renale, angiomiolipoame
renale (multiple si bilaterale). Foarte rar poate aparea
carcinomul renal. Manifestdri osoase: hiperostoze,
imagini radiologice pseudochistice la nivelul mai-
nilor. Manifestdri pulmonare: chisturi pulmonare,
limfangiomatoza pulmonara.

Diagnosticul pozitiv de scleroza tuberoasa Bou-
rneville se sustine in prezenta a doua criterii majore
sau a unui criteriu major asociat cu doua minore
(vezi tabelul) [5].

BIOLOGIE MOLECULARA $I GENETICA UMANA

Criterii majore Criterii minore

Adenoame/angiofibroame faciale sau
ale fruntii

Multiple cavitati de
smalt dentar

Fibroame netraumatice unghinale sau | Hamartoame rectale
perunghinale

Cel putin trei macule acromice/ Chisturi osoase

hipomelanice

Extensia radiala
a substantei albe
cerebrale

Pete “shagreen” (nevi ai tesutului
conjunctiv)

Multiple hamartoame retiniene Fibroame gingivale

Scleroza difuza a encefalului (in Hamartoame nonrenale

tuber cinereum)

Noduli subependimali Pata acromica retiniand

Leziuni cutanate in
“confetti”

Astrocitoame cu celule-gigant
subependimale

Rabdomioame cardiace Multiple chisturi renale

Limfangiomiomatoza

Angiomiolipoame renale

Diagnosticul diferentiat trebuie realizat, in
primul rand, in cadrul grupului de facomatoze, ca:
neurofibromatoza (NF1 si NF2) si sindromul von
Hippel-Lindau, vitiligo, hipomelanoza, mixoma car-
diaca, tumori cerebrale izolate, emfizema pulmonara,
acnee.

Conduita terapeutica este individualizata in
functie de localizarea leziunilor si simptomatologia
clinica. Tratamentul manifestarilor neurologice vi-
zeaza in principal tratamentul convulsiilor. Contro-
lul timpuriu al crizelor si ameliorarea modificarilor
electroencefalografice interictale ar putea ameliora
evolutia epilepsiei si a aspectului comportamental
cognitiv la pacientii cu scleroza tuberoasa. Crizele
epileptice pot fi rezistente la politerapia cu anticon-
vulsivante, uneori fiind necesara interventia neuro-
chirurgicala. Excizia chirurgicala este de ales in cazul
tumorilor cardiace, renale, pulmonare numai daca
ele sunt simptomatice. Pentru leziunile cutanate,
optiunile terapeutice sunt numeroase: dermabrazi-
unea, laser-terapia, electrocauterizarea.

Prognosticul vital este apreciat in functie de
severitatea manifestarilor neurologice, renale si
cardiace. Prognosticul functional este determinat
de prezenta sau absenta deficitelor mintale si de
severitatea afectarii oculare.
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Concluzii

Scleroza tuberoasa este o maladie multisiste-
micd, caracterizatd printr-o varietate de semne si
simptome care fac dificild stabilirea unui diagnostic
timpuriu, in unele cazuri diagnosticul este intarziat
pentru perioade indelungate de timp. Consultul
pacientului de catre o echipa de clinicieni (neurolog,
dermatolog, nefrolog, cardiolog, oculist) asigura sta-
bilirea diagnosticului cert de scleroza tuberoasa.

Diagnosticul timpuriu este foarte important
pentru evaluarea clinica si radiologica complets,
monitorizarea continud a manifestarilor clinice,
planificare familiard, consiliere genetica, precum si
pentru reducerea ratei morbiditatii si a mortalitatii.

Bibliografie

1. Curatolo P, Verdecchia Magda. Neurological manife-
stations. In: Tuberous sclerosis complex. Curatolo P.
edited. Mac Keith Press, 2003, p. 26-45.

2. Curatolo P, Verdecchia M., Bombardieri R. Tuberous
sclerosis complex: a review of neurological aspects. In:
Eur. J. Ped. Neurol., 2002; nr. 6, p. 15-23.

3. GuptaSs., BhowateR., DegwekarS.S. Clinical and radio-
logical findings related to tuberous sclerosis complex: a
case report.In: J. Contemp. Dent. Pract., 2008; nr. 9, p.
85-91.

4. JozwiakS., Schwartz R.A., Janniger C.K., Michalowicz
R., Chmielik J. Skin lesions in children with tuberous
sclerosis complex: their prevalence, natural course, and
diagnostic significance. In: Int. J. Dermatol., 1998; nr.
37.

5. Roach E.S., Gomez M.R., Northrup. Tuberous scleros is
complex conference: revised clinical diagnostic criteria.
In: J. Child. Neurol., 1998, nr. 14, p. 401-407.

6. Sancak O., Goedbloed M.A., Nellist M., van den
Ouweland A.M.W., Halley D.J.J. Mutation analysis in
Tuberous Sclerosis Complex in a Diagnostic Setting. TSC
International Research Conference. Cambridge, UK,
2004, Abstract.

7. Schwartz R.A,, Fernandez G., Kotulska K., Jozwiak S.
Tuberous sclerosis complex: advances in diagnosis,
genetics,and management.In: J. Am. Acad. Dermatol.,
2007; nr. 57, p. 189-202.

Mariana Sprincean, dr. in psihologie,

conf. univ.,

Institutul Mamei si Copilului,

Catedra Biologie Moleculard si Geneticd Umand,
USMF Nicolae Testemitanu,

Tel. 069889800,

E-mail: marianasprincean@yahoo.com




UNELE FORME DE COMPORTAMENT
CODEPENDENT IN FAMILIILE PACIENTILOR
CU ALCOOLODEPENDENTA

Maria ROTARU"?, Larisa SPINEL,

Ghenadie CARAUSU',

' TP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu,

*IMSP Dispensarul Republican de Narcologie

Summary

Some forms of codependent behavior in patients’ families
with chronic alcoholism

The purpose of this paper is to study the specific features
of people with codependency, estimating the codependent
behavior forms of cares. This research is based on a sample
of 50 patients, and demonstrated certain traits at the stud-
ied subjects, most of them include excessive responsibility
for others, worry about things they cannot influence, the
assurance that their happiness depends on others, lack of
balance between dependence and independence. Most often
caregivers have adopted the control behavior for patients.
The most common forms of behavior codependent in the
family were controlling behavior and life of the alcoholic
by avoiding various events and situations where he knows
he is consumed drinks, taking over responsibilities instead
dependent person, condoning the behavior of the depend-
ent person to face people close relatives, friends, work
colleagues or superiors. The vast majority of codependent
people were exposed to unfavorable conditions in the fam-
ily, various factors causing mental disorders as subjects
of inquiry, and their children by anxiety, depression and
behavioral disorders.

Keywords: codependent behavior, alcohol addiction, family
microclimate, anxiety

Pe3rome

Hekomopbte cozaeucumole ¢0prl HOBEOCHUA 8 CEMbAX
00JIbHBIX ANIKO2ONbHOUL 3A6UCUMOCHIBIO

Llenvio pabomwl O6bLI0 U3YUeHUE OcODeHHOCmel Uy C
CO3ABUCUMOCIBIO, OYEHKA CO3ABUCUMO0 NOBEOEHUsL POO-
cmeennuxos. Hcciedosanue, ocnogannoe Ha ebibopke uz 50
nayueHmos, BbIsIGUN0 Y 00C1e0yeMbIX OONbHBIX ONpedeneH-
Hble Yepmbl, @ MOM YUCTIe YPE3SMEPHYIO0 OMBEMCMEEHHOCb
U 6ecnoKoucmeo 3a Opyeux, Y8epeHHOCMb 8 MOM, YMO UX
cuacmope 3a8ucum om Opyeux, Omcymcmeue pasHo8ecus.
MeNCOY 3a8UCUMOCTbIO U Hesasucumocmyvio. Yawe ecezo
POOHbBIE YCMAHABIUBANIU NOBEOCHYECKULl KOHMPOLb 6 ONl-
HOWleHUU NAyUermos, 3asucumvlx om ankozons. Haubonee
PACnpOCMpaHeHHbIMU POPMAMU NOBEOEHUS CO3ABUCUMbIX 6
cembe credylouue: KOHmpob 3a nosedeHuem 60IbHO20 di-
KO20UBMOM, U3be2anue pasiuiHblx cCOObIMUL U CUmyayuil,
20e nompedISLIOMCsL CRUPMHbLE HARUMKY, 635imue Ha ceos
OMBEMCMEEHHOCIU 30 NAYUEHMA C XPOHUYECKUM AIKO20-~
ausmom. Tlooasnsiiousee GONLUUHCIMBO CO3ABUCUMBIX TUY
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no08epeaniucy 6030eUcCmaur0 HeO1A2oNPUAMHBIX YCI08UL 8
cemve. Imu hakmopwvl 6v1361801U PAZTUYHBIE NCUXUYECKUE
paccmpoticmea (mpesgoau, oenpeccuu U nogedeHyecKue
paccmpolicmea) Kaxk y nayueHmos, max u 'y oemeil.

Knioueeswie cnoea: cozasucumoe nogedenue, XpoHuyeckul
AIKO20MU3M, CeMEUHbBLIL MUKDOKIIUMAM, mpeso2d

Introducere

Actualmente, alcoolodependenta preocupa in-
stitutiile medico-sanitare in vederea asistarii curente,
supravegherii de duratad, dar si resocializarii bolnavi-
lor cu aceasta afectiune, care are un impact negativ
asupra calitatii vietii [4]. Alcoolismul cronic afecteaza
fnsd nu numai persoana dependentd, ci si familia,
colegii de muncd, fiecare persoana din ambianta
avand un rol aparte siin evolutia bolii [5]. Familiile de
alcoolici prezinta deseori disfunctionalitate, niveluri
mici de coeziune, conflictualitate sporita, separdri
frecvente, niveluri ridicate de anxietate si depresie
[7]. Persoanele codependente, prin comportamentul
lor obsedat fata de cealalta persoand, pot produce
recidivarea maladiei, astfel ca asistenta pacientilor
trebuie sa fie una complexa [8].

Scopul lucrdrii a constat in studierea trasaturilor
specifice ale persoanelor codependente, in estima-
rea formelor de comportament codependent al
apartinatorilor.

Material si metode

Cercetarea a fost realizata in IMSP Dispensarul
Republican de Narcologie, pe parcursul lunilor ia-
nuarie — aprilie 2015. Tn studiu au fost inclusi 50 de
apartinatori, care locuiau in familia pacientilor alcoolo-
dependenti. Femei au fost 35 (70,0%), iar barbati - 15
(30,0%). Persoanele codependente s-au divizat in felul
urmator: partenera de viata - 17 (34,0%); copil (>18
ani) - 6 (12,0%); parinte — 13 (26,0%); frate — 4 (8,0%);
sora — 3 (6,0%); prieten — 2 (4,%); coleg de serviciu - 5
(10,0%). Varsta medie a subiectilor intervievati a fost
de 46,24+2,13 ani. Conform gradului de instruire,
marea majoritate a persoanelor aveau studii medii
speciale — 20 (40%) si studii superioare — 10 (20%).
Dupa statutul social, lotul s-a distribuit in felul urma-
tor: salariati — 29 (58,0%) persoane, someri —4 (8,0%),
pensionari de varsta — 9 (18,0%), casnice - 2 (4,0%).

Rezultatele cercetarilor au fost incluse in fise
speciale ce contin criterii de apreciere a fenomenului
analizat. Datele au fost analizate utilizand progra-
mele Epi Info 2007 si EXCEL, cu ajutorul functiilor si
modulelor acestor programe.

Rezultate si discutii

Codependent este termenul folosit pentru a
desemna membrul familiei unui dependent de




alcool [1, 2]. Observatiile noastre au demonstrat ca
la subiectii intervievati se atesta antecedente eredo-
familiale semnificative prin utilizarea substantelor
psihoactive — 14 (28%). In copilarie, marea majoritate
a persoanelor codependente au locuit la casa cu
curte — 37 (74,0%) sau la apartament — 12 (24,0%).
Atitudinea pdrintilor fata de copii a fost predominant
stimulativa — 36 (72,0%), toleranta - 30 (60,0%) sau
supraprotectoare — 8 (16,0%).

Pot fi mentionate episoade nevrotice in copi-
larie la acesti subiecti, prin diferite frici — 9 (18,0%),
somn nelinistit — 3 (6,0%); nocivitati prin afectiuni
somatice - 2 (4,0%), traumatisme cerebrale - 9
(18,0%), dar si situatii psihotraumatizante in copila-
rie: consum de bauturi alcoolice la tata — 15 (30,0%),
pierderea unuia dintre parinti - 1 (2,0%), decddere
economica, morala a familiei — 2 (4,0%), abandon,
separare — 1 (2,0%), deceptii, suport emotional redus
- 1(2,0%), agresiune fizica — 2 (4,0%). Sub influenta
acestor factori, la subiectii studiati s-au dezvoltat
anumite trasaturi, marea majoritate dintre ei mani-
festand responsabilitate excesiva pentru ceilalti, griji
pentru lucrurile pe care nu le potinfluenta, siguranta
ca fericirea lor depinde de ceilalti, lipsa de echilibru
intre dependentd siindependenta. Tabloul complet
al distributiei numarului de pacienti conform trasa-
turilor specifice ale persoanelor codependente este
expus in tabelul 1.
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Tabelul 1
Trdsaturile specifice ale persoanelor codependente
N. Caracteristici Abs. | PLES (%)
1. | Dominata de una sau mai multe 5 10,0+4,24
obsesii.
2. | Marcata din cauza situatiei 13 | 26,0+6,20
problematice din familia in care a
crescut.
3. | Respect de sine foarte scazut. 3 6,0+3,35
4. | Siguranta ca fericirea sa depinde de 11 | 22,0+5,85
ceilalti.
5. | Excesiv de responsabild pentru ceilalti. | 31 | 62,0+6,86
6. | Relatia dintre ea si partenerul de viata 10 | 20,0+5,65
tulburata de o lipsé de echilibru intre
dependentd si independenta.
7. |Un zlidevvz.l.rat maestru al negarii si 4 8.043.83
reprimarii.
8. |Isi face griji pentru lucrurile pe care nu | 15
le poate influenta si incearcéd adesea sa 30,0+6,48
le schimbe.
9. | Viata sa se desfasoara intre extreme. 1 2,0+1,97
10.| Cautd in permanenta acel ,,ceva” 1
despre care crede ca i trebuie sau 1i 2,0£1,97
lipseste in viata personala.

in propriile familii ale apartinatorilor se obser-
vau diferite situatii nefavorabile, in care bolnavii,
pe langa faptul ca erau consumatori de alcool, mai
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manifestau si sentimente de singurdtate, deratare a
vietii personale, de lipsa de incredere si de neimpar-
tasire a emotiilor. Astfel ca rudele apropiate adoptau
diferite atitudini fata de ei (vezi figura).

Caracteristicile persoanelor codependente la momen-
tul examindrii

20% 4% 20% H comportament de

negare

l comportament de
conformitate

[Jcomportament de
control

[0 comportament
indiferentist

Datele din figura denota ca apartinatorii de
cele mai multe ori, au adoptat un comportament
de control fata de bolnavii alcoolodependenti - 28
(56,0%) cazuri.

Codependenta se manifesta fatd de o persoana
dependentd, dar si fata de un anumit tip de relatie
[6, 9]. Este de mentionat faptul ca formele de com-
portament codependent in familie si care pot cauza
recidiva alcoolismului cronic la membrul familiei pot
fi multiple [3].In cazurile noastre, cele mai frecvente
forme au fost: controlarea comportamentului si a
vietii alcoolicului prin evitarea participarii la diferite
evenimente si situatii in care se stie ca se consuma
bauturi alcoolice - 18 (64,0+6,78) cazuri, preluarea
responsabilitatilor in locul persoanei dependente
- 26 (52,0+7,06), scuzarea comportamentului per-
soanei dependente in fata persoanelor apropiate,
rudelor, prietenilor, colegilor de munca sau a superi-
orilor—23 (46,0+7,04). Tabloul complet al distributiei
bolnavilor in functie de formele de comportament
codependent in familie este prezentat in tabelul 2.

Tabelul 2
Formele de comportament codependent in familie

N. Caracteristici Abs | PES(%)

1. | Preluarea responsabilitatilor in locul
persoanei dependente.

2. | Scuzarea comportamentului persoanei
dependente in fata persoanelor
apropiate, rudelor, prietenilor, colegilor
de munca sau superiorilor.

3. | Ajutarea alcoolicului prin scutirea de
diferite activitati dificile.

26 |52,0£7,06

23 | 46,0+7,04

16 |32,0+6,59

4. | Controlarea comportamentului si a vietii
alcoolicului prin evitarea participarii la
diferite evenimente si situatii in care se
stie ca se consuma bauturi alcoolice.

5. | Nesinceritatea fatd de persoana
dependenta, fata de alte persoane si

fatd de sine insusi in ceea ce priveste 5
realitatea i sentimentele produse de
dependenta.

32 | 64,0+6,78

10,04,24




6. | Tendinta de a fi perfect in tot ceea ce
face, crede, gandeste, din dorintade afi | 10
admirat si apreciat de cei din jur.

20,0+£5,43

Microclimatul familial exercita o influenta
semnificativad asupra starii psihice a apartinatorilor.
Este de remarcat faptul ca la momentul examinarii
43 (86,0%) de persoane codependente erau expuse
unor situatii psihotraumatizante (proces de divort,
suportemotional redus, lipsa relatiilor intime, agresi-
une fizica), factori ce produceau o instabilitate a vietii
personale. Aceste conditii nefavorabile provocau
diferite tulburdri emotionale sau de comportament
atat la subiectii cercetati, cat si la copii (tabelul 3).

Tabelul 3
Caracteristica stdrii psihice a persoanei codependente in
propria familie

N. Caracteristici Abs. | P£ES(%)
1. | Anxietate 44 88,0+4,59
2. | Deprimare 20 40,0+6,92
3. | Copii cu tulburari emotionale 8,0+£2,77
4. | Copii cu tulburari comportamentale | 2 4,0+£2,77
5. | Copii cu rezultate scolare slabe 2,0+1,97

Datele din tabelul 3 demonstreaza ca foarte
multi membri ai familiei prezentau stari de anxietate
- 44 (88,0+4,59) si de deprimare — 20 (40,0+6,92), iar
la copii predominau diferite tulburari emotionale - 4
(8,0+2,77) si comportamentale - 2 (4,0+2,77).

Este de remarcat faptul ca, pe tot parcursul
observatiei, persoanele codependente au beneficiat
de terapie complexa (medicamentoasa si de psiho-
corectie) in 44 (88,0%) cazuri, dar si de medicatie - 4
(8,0%) si psihocorectie - 2 (4,0%), aplicate separat.

Concluzii

1. Antecedentele eredofamiliale ale persoa-
nelor codependente sunt semnificative prin utili-
zarea substantelor psihoactive la rudele apropiate
(28,0%).

2. Atitudinea parintilor fata de pacienti in
copildrie a fost predominant stimulativa, toleranta
si supraprotectoare.

3. Subiectii au suportat diferite frici, somn ne-
linistit in copildrie, afectiuni somatice, traumatisme
cerebrale, dar si situatii psihotraumatizante prin con-
sum de bduturi alcoolice la tata - 15 (30,0%) cazuri,
pierderea unuia dintre parinti — 1 (2,0%), decadere
economicd, morala a familiei - 2 (4,0%), abandon,
separare — 1 (2,0%), deceptii, suport emotional redus
- 1(2,0%), agresiune fizica — 2 (4,0%) cazuri.

4. Datele cercetarii au demonstrat la subiectii
studiati anumite trasaturi definitorii: responsabilitate
excesiva pentru ceilalti, griji pentru lucrurile pe care
nu le pot influenta, siguranta ca fericirea lor depin-
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de de ceilalti, lipsa de echilibru intre dependenta si
independenta.

5. De cele mai multe ori, apartinatorii au adop-
tat un comportament de control fata de bolnavii
alcoolodependenti — 28 (56,0%) cazuri.

6. Cele maifrecvente forme de comportament
codependent in familie au fost: controlul comporta-
mentului si al vietii alcoolicului prin evitarea partici-
parii la diferite evenimente si situatii in care se stie
ca se consuma bauturi alcoolice - 18 (64,0+6,78)
cazuri, preluarea responsabilitatilor in locul persoa-
nei dependente - 26 (52,0+7,06), scuzarea com-
portamentului dependentului in fata persoanelor
apropiate, rudelor, prietenilor, colegilor de munca
sau a superiorilor — 23 (46,0+7,04).

7. La momentul examinarii, 43 (86,0%) de
persoane codependente erau expuse unor conditii
nefavorabile in familie, factori ce provocau diferite
tulburari psihice atat la subiectii cercetati, cat si la
copiii lor prin stari de anxietate, deprimare si com-
portamentale.
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CUNOSTINTELE, ATITUDINILE SI APTITUDINILE
CADRELOR DIDACTICE DIN INSTITUTIILE
PREUNIVERSITARE IN DOMENIUL PROFILAXIEI
UNOR MALADII FRECVENT INTALNITE

$I AL STILULUI SANATOS DE VIATA

Alla TIRSINA, Victor ZEPCA,
Centrul National de Sanatate Publicd

Summary

Considerations about knowledge, attitudes and skills of
teachers from pre-university institutions in prophylaxis of
diseases commonly occurring and a healthy lifestyle
Teachers from pre-university institutions have insufficient
knowledge, also needed attitudes and behavior in the field
of prevention of diseases commonly found as influenza,
acute diarrheal diseases and cardiovascular diseases. In
their view only cooking salt and sugar foods are those that
would be required for limited their excess food as harmful
to health.

Keywords: teachers, disease prevention, healthy lifestyle

Pe3zome

3HaHUA U HAGBIKU NE0az0Zu4ecKuUx Kaopoe 6 npodunax-
muKe pacnpocmpanennvix 3a0601e6anuli U 300P08020
oopasa yncuznu

Iledacocuueckue xaopwvl cpeOHUX yueOHuIX 3a6edeHull
enadeiom 6 HeOOCMAMOYHOU Mepe SHAHUAMU U HABLIKAMU
no npoguiakmuxe pacnpocmpaHeHHbIX 3a601e6aHuUll Kax
epunn, ocmpule xceny0ouHO-KuuieyHvle 6onesHi, cepoetHo
cocyoucmule 3aboneganuu. Iledazozeu cuumaiom, umo no-
8APEHHAR CONb U CAXAP AGTAIOMCA NPOOYKIMAMU, KOMOpble
HeoOX00UMO 02PaHUYUMb 8 NUMAHUY, MAK KAK UX U30bIMOK
HAaHocum 8peo 300p08uio.

Knrouesnie cnosa: nedazozuueckue kaopul, npo@uiakmuxa
3a601e6anull, 300pP06blll 00PA3 HCU3HU

Introducere

Starea de sanatate a copiilor siadolescentilor de
astazi reflectd sandtatea populatiei mature de maine,
iar acest fapt este nu doar extrem de important, dar
si destul de sugestiv, deoarece contine in sine un
argument forte, unic in favoarea detinerii, mentinerii
si promovarii unui stil sanatos de viata.

in aceasta ordine de idei, sanatatea populatiei
adulte intr-adevar in mare mdsura este determinata
de sanatatea copiilor, deoarece multe forme de pa-
tologii se formeaza in copilarie. Sporirea morbiditatii
la copii de varsta scolard poate crea grave probleme
sociale, economice si psihologice atat pentru copii,
cat si pentru societatea intreaga, prezentand o anu-
mitd amenintare pentru securitatea tarii [1, 7].
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Este bine cunoscut faptul ca copiii sunt partea
cea mai vulnerabild a populatiei, datorita sensibilitatii
inalte lainfluenta diversilor factori de risc din mediu,
conditionate de intensitatea proceselor de crestere
si maturizare a corpului copilului; ca urmare, toate
componentele care alcatuiesc mediul inconjurator
actioneaza asupra organismului lui [2].

Cele mai importante medii de dezvoltare si
activitate a copiilor sunt casa/locuinta si institutiile
de invatamant, iar faptul ca aproximativ jumatate,
uneori si mai mult, din perioada de veghe copiii o pe-
trecanume la scoald, neimpune sa avem o atitudine
mult mai responsabila referitor la aspectele instruirii
acestora. in mod special, e necesara abordarea nive-
lului de pregatire profesionald, intelectuald a celor
care se ocupa de educatia nemijlocita a copiilor, dupa
care, desigur, examinarea metodelor si mijloacelor
conform carora cunostintele cadrelor didactice sunt
corespunzator transmise discipolilor. Fiindca starea
de sanatate si reusita in viata a copiilor, atat pe plan
social, cat si pe plan individual, depind foarte mult
de eforturile depuse de cadrele didactice.

Asadar, promovarea sanatatii devine din ce in
ce mai mult o prerogativa de Sanatate Publica, in
contextul asigurdrii unui genofond sanatos.

in tarile dezvoltate, in contextul promovarii sa-
natatii au fost elaborate, aplicate si monitorizate un
sir de masuri de profilaxie, manifestate prin diverse
proiecte, actiuni, acte legislative etc. Astfel, pe par-
cursul secolului XX, speranta de viata la nastere in
randul locuitorilor din SUA a crescut cu 62% - de la
47,3 aniin 1900 pana la 76,8 in 2000, si imbunatatiri
fara precedent in starea de sanatate a populatiei
au fost observate in fiecare etapa a vietii. In 1999,
MMWR (Morbidity and mortality weekly report) a
publicat o serie de rapoarte, subliniind 10 realizari
in domeniul sanatatii publice care au contribuit la
aceste imbunatatiri. Acest raport evalueaza progre-
sele in domeniul sanatatii publice in primii 10 ani ai
secolului XXI.

Oamenii de stiinta in sanatate publica de la
CDC (Centers for Disease Control and Prevention) au
fost rugati sa nominalizeze realizarile din domeniul
sanatatii publice care au avutlocin SUA, in perioada
2001-2010. Din aceste nominalizari, 10 realizarinu au
fost clasate pana atunci si au fost rezumate in acest
raport: patologii prevenite prin vaccin, prevenirea
si controlul bolilor infectioase, controlul tutunului,
sdndtatea materna si cea infantild, siguranta rutie-
rda, prevenirea bolilor cardiovasculare, securitatea
ocupationala, prevenirea cancerului, prevenirea
intoxicatiei cu plumb la copii (saturnism), Sanatate
Publica - pregatire si raspuns [1].

in acelasi sens, OMS a elaborat Planul de ac-
tiune 2008-2013 pentru Strategia globala pentru




prevenirea si controlul bolilor netransmisibile, care
implica direct lucrul in parteneriat pentru a preveni
si a controla patru boli netransmisibile: bolile cardi-
ovasculare, diabetul, cancerul si bolile respiratorii
cronice, precum si 4 factori de risc comuni - consu-
mul de tutun, inactivitatea fizica, dieta nesanatoasa
si consumul nociv de alcool [6].

In aceastd ordine de idei, vom prezenta in
continuare rezultatele studiului privind evaluarea
cunostintelor si aptitudinilor cadrelor didactice din
institutiile preuniversitare, ca un mod de potentare a
rolului extrem de important pe care il detin profesorii
in realizarea Programului de Promovare a Sanatatii
in scoala.

Material si metode

Cercetarile au fost efectuate in cadrul Laborato-
rului Sdndtatea copiilor si adolescentilor al Centrului
National de Sanatate Publica din or. Chisinau. S-au
utilizat metode biostatistice traditionale de prelu-
crare a datelor si metoda anchetarii prin chestionar,
obtinand astfel un studiu extensiv desfasurat cu
caracter static.

in scopul aprecierii cunostintelor, atitudinilor si
aptitudinilor cadrelor didactice din institutiile preu-
niversitare, a fost elaborat un chestionar ce contine
8 intrebari, adresate celor 299 de profesori, dupa
cum urmeaza: manageri scolari - 55 de persoane,
profesori de biologie — 71 si profesori la clasele pri-
mare — 173 de persoane.

intrebarile adresate au fost selectate in functie
de cele mai frecvente patologii inregistrate nu doar
la copii, dar si la populatia matura, si a celor mai
raspanditi factorii de risc in conditionarea starii de
sanatate a copiilor si, in general, a populatiei. intre-
barile au fost de tip deschis, iar raspunsul a fost cel
mai frecvent multiplu.

Rezultate si discutii

Prima intrebare adresata profesorilor a fost cea
referitoare la simptomele de manifestare a gripei,
care au fost selectate in conformitate cu Protocolul
Clinic National Gripa la copii, 2008 [3].

Raspunsurile oferite suntin cea mai mare parte
identice celor din protocol, doar ca nu in volumul
dorit. Cel putin unele din cele maiimportante simp-
tome, de exemplu febra, au fost recunoscute de
peste 90% din profesori, tusea - in proportie de 40%,
iar durerile de cap au figurat in raspunsurile de la 25
la 50% din intervievati. Celelalte simptome au fost
recunoscute de mai putin de 30% din profesori.

Fiind intrebati cum se procedeaza in cazul
imbolnavirii de gripa, rdspunsurile au fost corespun-
zator: de la 57 la 80% — adresarea la medic, 43- 61%
— izolarea bolnavului, de la 38 la 64% — administra-

VARIA

189

rea tratamentului, iar mai putin de 30% din ei au
considerat administrarea lichidelor, regimul la pat
al bolnavului, purtarea mastii si evitarea contactului
cu bolnaviiin locurile publice in cazurile de epidemii
sau in perioadele manifestdrilor sezoniere a gripei
ca principalele actiuni in lupta contra acestei ma-
ladii. Aprecierea raspunsurilor cadrelor didactice la
intrebarea datd a fost raportata la conduita necesara
ceruta conform Protocolul clinic national Gripa la
copii, iunie 2008 [4], si anume: criteriile de spitaliza-
re a pacientilor cu grip3, criteriile de transportare a
pacientilor cu gripd, tratamentul nemedicamentos
al gripei, tratamentul medicamentos, supravegherea
medicala la domiciliu.

La capitolul profilaxie, raspunsurile cadrelor
didactice sunt mai variate, ceea ce ne vorbeste
despre un nivel de cunostinte mai inalt, comparativ
cu cele privind simptomele de gripa. Astfel, intre 10
si 36% din ei au catalogat tratamentul cu folosirea
metodelor populare cea mai eficientd metoda de
profilaxie contra gripei. Altii 12-19% considera una
din masurile profilactice de baza purtarea imbraca-
mintei conform anotimpului si temperaturii incaperii;
comportamentul adecvat in societate, in transportul
public; mentinerea temperaturii optime in incaperii.
De asemenea, 10-18% mentioneaza calirea ca factor
important, de la 13 la 16% — igiena personala, de la
4 la 18% — spalarea pe maini si cresterea imunitatii
organismului cu preparate medicamentoase, de la
7 1a 20% — utilizarea mastii; de la 1 1a 17% — aerisirea
incaperilor; vaccinul ca metoda de profilaxie este
doar in viziunea a 3-12% din ei, evitarea contactului
cu bolnavul - 7-11%, evitarea locurilor publice in
timpul epidemiilor siizbucnirilor sezoniere — 4-10%,
respectarea regimului sanitar si efectuarea dezin-
fectiei - 5%.

In cazul simptomelor bolilor diareice acute
(BDA), cadrele didactice posedau mai multe cunos-
tinte. Cele mai frecvente simptome ale BDA au fost,
in principiu, determinate. Astfel, 75-60% considera
durerile de burta un simptom esential, 59-37% recu-
nosc diareea ca simptom, de la 22 la 36% — voma,
23-25% opteaza pentru febra ca simptom, 18-13%
considera slabiciunea un simptom in cazurile BDA,
mai putin de 10% din intervievati recunosc ame-
telile, scaderea poftei de mancare, durerile de cap,
greturile, paliditatea, astenia, deshidratarea si alte
simptome ale tractului gastrointestinal ca mani-
festari ale BDA. Evaluarea simptomelor principale
ale bolilor diareice acute a fost efectuata conform
Protocolului Clinic National, Boala diareica acuta la
copil, Chisinau, 2009 [4].

Raspunsurile oferite la intrebarea ,Cum se
procedeaza in caz de imbolnavire de boli diareice
acute?”au fost sub nivelul asteptarilor, atat conform




diversitatii lor, cat si conform proportiei. Astfel, doar
61-69% din cadrele didactice considera adresarea
la medic ca una din etapele de baza in cazurile de
BDA, 23- 38% sunt de pdrerea ca e necesar de initiat
tratamentul, 18-35 % ar utiliza ca tratament fiertura
de orez, rehidronul, lichidele in general; 10-20% din
cadrele didactice opteaza pentru izolarea bolnavului,
iar igiena personala in acest caz este importanta in
viziunea a doar 3-16% din intervievati; dieta este un
raspuns corect pentru 8% din ei si doar circa 1-2%
considera necesare efectuarea dezinfectiei, solici-
tarea asistentei medicale de urgenta, spitalizarea,
anuntarea parintilor.

In continuare prezentdm conduita recomanda-
ta de Protocolul Clinic National Boala diareica acutd
la copil, Chisinau, 2009: la domiciliu se vor trata paci-
entii cu BDA, forme usoare si medii, in cazul asigurdrii
cu conditii de izolare si de tratament; in formele grave
se indica spitalizarea conform criteriilor indicate.

Metodele de profilaxie indicate de cadrele
didactice de asemenea au fost coordonate cu Pro-
tocolul Clinic National Boala diareicd acuta la copil,
Chisindu, 2009. Conform datelor cercetarii, 28-47%
din cei chestionati considera spalarea pe maini im-
portanta in prevenirea BDA; in viziunea a 21-45%
din ei, igiena personala si utilizarea alimentelor
proaspete sunt metode eficiente. Aici profesorii de
biologie detin intaietate, fiind probabil mai initiati
in domeniu. Spalarea fructelor si a legumelor este
importanta dupa pdrerea a 32-35% din cadrele di-
dactice, igiena alimentatiei in acest caz e considerata
importanta de doar 12% din ei, iar mai putin de 6%
au considerat ca fiind metode de prevenire aBDA apa
potabila conform standardelor in vigoare si cea fiarta,
contactul redus cu bolnavii, efectuarea dezinfectiei,
respectarea regulilor igienice, combaterea mustelor,
informarea populatiei.

Dintre toate maladiile transmisibile, bolile car-
diovasculare (BCV) sunt extrem de frecvente atat
la copii, cat si in randurile maturilor in general, de
aceea urmatoarea intrebare adresata cadrelor didac-
tice a fost referitor la factorii de risc ce provoca acest
grup de patologii. Din cei sase factori esentiali in
BCV [5], stresul a fost declarat de 49-59% din ei drept
cauza in declansarea BCV, 33-13% au considerat
fumatul unul din acesti factori. In favoarea sedenta-
rismului (hipodinamiei) au optat 8-33% din ei, 3-9%
considera obezitatea ca factor de baza. Cat despre
hipertensiunea arteriala si nivelul colesteroluluiinalt
in sange/dislipidemie doar 2-5% din eifi recunosc ca
factori derisc, si acestia doar din categoria invdtato-
rilor din clasele primare, fiindca managerii scolari si
profesorii de biologie nu au avut niciun raspuns la
aceasta intrebare.

Progresul tehnico-stiintific si tendinta oame-
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nilor spre perfectiune dintotdeauna a influentat
considerabil industria alimentara, astfel ca nu mai
stim cu siguranta ce este recomandat si ce e ddunator
pentru sanatatea noastra, cu toate ca informatia de
pe ambalaj uneori este oferita in cele mai mici detalii
si la prima vedere nu afecteaza in niciun fel starea
noastra de sanatate. insa adevarul este altul.

Astfel, vizavi de aceasta problema, 47-76%
din respondenti considera grasimile ca fiind cele
recomandate spre limitare in utilizare, 32-49% sunt
de pdrerea ca zaharul e produsul pe care ar trebui
sa-l consumam in cantitati mai reduse, 15-28% ne
recomandad sa limitam sarea de bucatdrie in ali-
mentatie, 5-34% ne atentioneaza despre consumul
carnii in exces ca fiind daunator pentru sanatatea
noastra, 16-22% ne vorbesc despre limitarea gumei
de mestecat, a apei gazate si a bauturilor cu diversi
aditivi alimentari, 7-16% recomandd sd renuntdm la
fast-food-uri, circa 12% sunt de parere cd mezelurile/
afumaturile, condimentele, alcoolul, cafeaua si bau-
turile energizante, produsele fainoase si de cofetarie
au de asemenea un impact negativ asupra sanatatii,
iar limitarea lor ar fi o decizie corecta pentru profila-
Xia unui sir de boli cauzate de acestea. Cele mai multe
raspunsuri au fost oferite de profesorii de biologie si
de managerii scolari.

Concluzie

Cadrele didactice din institutiile preuniversitare
poseda insuficiente cunostinte, atitudini si aptitudini
necesare in domeniul profilaxiei unor maladii frec-
vent intalnite si al stilului sanatos de viata.
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PREVENIREA $I COMBATEREA OBEZITATII
IN RANDUL POPULATIEI
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Summary

Political landmarks for prevention and fighting obesity
among population

National and international policies on non-communicable
diseases including obesity are geared toward improving
health and reducing the burden of diseases and risk fac-
tors through an efficient health management and better
governance. In this context, the review of the literature is
describing the aspects of European and national policies
aimed to support actions concerning health and welfare at
governmental and societal levels.

Keywords: obesity, legal framework, nutrition, physical
activity

Pe3rome

Honumuyueckue opuenmupsl 01 RPOPuIAKMUKU U
00pb0ObBL ¢ OMHCUpEeHUEeM Cpedu HaceNeHUs

Hayuonanenas u mesxxcoyHapoonas nonumuka HeuHgpexyu-
OHHBIX 3a001€8aHUT, GKIOYAS OJCUPEHUE, HANPAGIEHbL HA
VIAyuueHue cocmosHusa 300posbs U yMeHbuleHue bpemenu
bonesuell u pakmopoe pucka nymem 6onee Qppekmuero-
20 ynpaegieHus 30pagooxpaneruem. B smom konmexcme,
amom 00630p Jumepanypbl HOOPOOHO ONUCHIBAEN ACNEKNIbl
e6pOoNnelicKoU U HAYUOHATLHOU NOAUMUKY, HANPAGIEHHOU
HA NOOOEPIHCKY OeUCmBUll 8 OMHOUEHUU YPOBHSL 300P06bSL
u bnacococmoanus 2ocyoapcmea u odujecmaa.

Knroueswie cnosa: ooJicuperue, npasoeast 661361, numadue,
dm3ul¢ecmﬂ AKMUuBHOCH1b

Introducere

Una dintre cele mai alarmante boli ale secolului
XXl este obezitatea. In prezent, se constatd o tendinta
de crestere cu caracter epidemic a frecventei supra-
ponderabilitatii si obezitatii, atat in randul adultilor,
cat si la copii.

La nivel mondial, excesul de greutate a ajuns
sd afecteze aproximativ 170 de milioane de copii cu
varsta sub 18 ani, iar cel putin 2,8 milioane de adulti
decedeaza in fiecare an ca urmare a faptului ca sunt
supraponderali sau obezi. Conform datelor Orga-
nizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS), in 2014, peste
1,9 miliarde de adulti erau supraponderali la nivel
mondial, dintre care mai mult de 600 de milioane
erau obezi. Expertii OMS presupun c3, la finele anului
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2030, numarul de persoane cu supraponderabilitate
si obezitate se va dubla. Astfel, 89% dintre barbatii
irlandezi “ar urma sa fie” supraponderali catre anul
2030, in comparatie cu anul 2010, cand au fost inre-
gistrati 74%. in randul femeilor irlandeze, proportia
celor supraponderale va creste de la 57% in 2010 la
85% in 2030 (dintre care 57% obeze).

De asemenea, previziunile sunt destul de alar-
mante si pentru Marea Britanie, cu 33% dintre femei
obeze in anul 2030, in comparatie cu 2010 - 26%,
precum si cu 36% dintre barbati fata de 26% in anul
2010. Grecia, Spania, Suedia si Republica Ceha vor
inregistra, la randul lor, cresteri semnificative ale
numarului de adulti obezi. in Grecia, spre exemplu,
proportia de barbati si de femei care vor suferi de
obezitate ar urma sa se dubleze, dela 20%1in 20101a
circa40% in 2030, in timp ce in Spania, proportia de
barbati obezi ar urma sa creasca de la 19% la 36% in
aceeasi perioada. Doar in cateva tari rata de obezitate
si supraponderabilitate va ramane la acelasi nivel sau
va scadea. Una dintre acestea este Olanda, unde doar
8% dintre barbati vor fi obezi in 2030, fatd de 10%
in anul 2010 [20].

in Republica Moldova, rezultatele studiului
STEPS de evaluare a factorilor de risc pentru dez-
voltarea bolilor netransmisibile, desfasurat in anul
2013, demonstreaza ca procentul persoanelor
supraponderale si obeze este echivalent cu 55,9%.
Femeile prevaleaza in categoria celor obezi - 28,5%,
in comparatie cu barbatii — 17,8 % [9].

Astfel, aceasta situatie alarmanta, prezenta atat
la nivel international, cat si la nivel national, necesita
implementarea unui cadru legislativ ce va contribui
la mentinerea sanatatii si la reducerea obezitatii si a
factorilor de risc ale acesteia prin implicarea indivi-
dului si a intregii societatii in vederea unor practici
de sanatate cu impact durabil.

Materiale si metode

Prezenta analiza a literaturii contureaza particu-
laritatile politicilor elaborate la nivelele international
sinational in domeniul bolilor netransmisibile legate
de nutritie, printre care si obezitatea. In acest context,
afost efectuat un studiu retrospectiv al actelor legis-
lative si normative adoptate de Uniunea Europeana
si Republica Moldova din anul 2004 si pana in pre-
zent. Au fost utilizate urmatoarele metode: istorica,
bibliografica, analitica si comparativa.

Rezultate obtinute

Pentru reducerea poverii obezitatii sia compli-
catiilor generate de aceastd boala netransmisibila, la
nivelele international si national au fost elaborate o
serie de politici. Astfel, in anul 2004, Adunarea Mon-
diala a Sanatatii a adoptat Strategia Globald privind




Dieta, Activitatea Fizicd si Sdndtatea. Scopul acestei
strategii consta in a promova si a proteja starea de
sdndtate a populatiei prin desfasurarea unor actiuni
durabile la nivelele individual, de comunitate, nati-
onal si global, care, fiind coroborate, vor contribui
la reducerea bolilor si a ratelor de deces legate de
alimentatia irationald si inactivitatea fizicd. Strategia
nominalizata accentueaza necesitatea limitarii con-
sumului de grasimi saturate, de acizi grasi trans, de
sare si zaharuri si a cresterii consumului de fructe si
legume, precum si a nivelului de activitate fizica in
randul populatiei [12, 19].

in anul 2006, Comitetul Regional pentru Europa
al Organizatiei Mondiale a Sanatatii a adoptat o stra-
tegie comprehensiva de prevenire si control al bolilor
netransmisibile, la cea de-a 56-a sesiune, Rezolutia EUR/
RC56/R2. Rezolutia mentionata a fost raspunsul OMS
specific Regiunii Europene la Strategia Globala de Pre-
venire si Control al Bolilor Netransmisibile, adoptata de
catre Adunarea Mondiala a Sanatatii in anul 2000 [8].

De asemenea, in noiembrie 2006, Oficiul Regi-
onal al OMS pentru Europa a organizat la Istanbul,
Turcia, Conferinta Ministeriald Europeana de Comba-
tere a Obezitatii, ca raspuns la epidemia de obezitate,
in cadrul cdreia a participat un grup larg de experti
in domeniile de sanatate publica si nutritie. Partici-
pantii au semnat Carta Europeana de Combatere a
Obezitatii, prin care statele-membre s-au angajat
sa-si fortifice eforturile in lupta cu obezitatea si sa
plaseze obezitatea drept povara pentru sanatatea
publica pe un loc inalt in agenda politica.

Strategia are la baza initiativele Comisiei, in
special Platforma Uniunii Europene pentru actiuni
in domeniul nutritiei si activitatii fizice si Cartea
verde Promovarea dietei sdndtoase si a activitatii
fizice: dimensiunea europeand de prevenire a supra-
ponderabilitdtii, obezitdtii si bolilor cronice. Printre
mesajele-cheie emise in documentul intitulat Pro-
vocarea Obezitdtii in Regiunea Europeand a OMS si
Strategiile de Rdspuns se regaseste acela precum ca
strategiile de sanatate publica pentru prevenirea
obezitatii ar trebui sa se adreseze la nivel individual,
comunitar, politic prin intermediul unor grupuri-tinta
(de exemplu: copii, adolescenti, gravide si persoane
Cu venituri scazute); al unor asezari (cdminul, scoala,
locul de munca, sectoarele comerciale si medicale)
si unor abordari (de exemplu: educatie, dezvoltare
comunitara, folosirea mass-mediei si schimbarea
mediului, a politicii si a infrastructurii) [1].

inanul 2007, al 57-lea Comitet Regional a adop-
tat Planul European de Actiuniin Domeniul Alimen-
tatiei si Nutritiei pentru anii 2007-2012 (Rezolutia
EUR/RC/57/R4). Acest plan a stabilit un sir de actiuni
de imbunadtatire a nutritiei si a sigurantei alimentelor.
In acest context, statele-membre au fost chemate sa
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elaboreze, sa implementeze si sa guverneze politici
in domeniul nutritiei si alimentatiei [4].

Deoarece strategiile de marketing aplicate de
catre companiile producatoare de produse alimenta-
re nerecomandate, precum si de bauturi nealcoolice
indulcite, reprezinta unul dintre factorii de risc pen-
tru aparitia si dezvoltarea obezitatii in randul copiilor
si adolescentilor, in anul 2010, Adunarea Mondiala
a Sanatatii a adoptat un sir de recomandari privind
marketingul alimentelor si al bauturilor nealcoolice
indulcite pentru copii, sustinute ulterior de cadrul de
implementare a acestor recomandari [13].

in anul 2011 a fost adoptat Planul de Actiune
privind Implementarea Strategiei Europene pentru
Prevenirea si Controlul Bolilor Netransmisibile, care
acopera perioada 2012-2016. Planul are la baza un
proces de consultare, care a avut loc in randul oficia-
lilor de nivel inalt si a identificat domeniile de actiune
specifice care urmeaza a fi implementate de cétre
statele-membre, de OMS si de partile interesate,
dintre care: managementul bolilor netransmisibile,
reorientarea serviciilor de sandtate, promovarea sa-
natatii si prevenirea bolilor, intarirea supravegherii,
monitorizarii, evaluarii si cercetarii.

De asemenea, Planul de Actiune se axeaza pe
5 interventii prioritare: reducerea continutului de
sare in alimente; eliminarea grasimilor trans; utili-
zarea unor masuri fiscale si reglarea marketingului
pentru promovarea obiceiurilor alimentare sana-
toase; depistarea timpurie a cancerului; evaluarea si
managementul riscului cardiometabolic. Obiectivul
Planului de Actiune este clar: evitarea deceselor
premature si reducerea poverii provocate de bolile
netransmisibile prin actiune integratd, imbunatatirea
calitatii vietii si aducerea sperantei de viata la un
nivel echitabil in cadrul si intre statele-membre ale
Uniunii Europene [17].

In cadrul Conferintei Ministeriale Mondiale
privind stilul de viata sanatos si controlul bolilor
netransmisibile, care a avut locin aprilie 2011, a fost
adoptata Declaratia de la Moscova prin Rezolutia
WHAG64.11. S-au luat in considerare actiunile reco-
mandate privind reducerea consumului de sare si de
grdsimi trans, precum si limitarea expunerii copiilor la
publicitatea produselor cu continut inalt de grdsimi
saturate, zaharuri si sare. Acest eveniment a fost ur-
mat, in septembrie 2011, de reuniunea de nivel inalt
la Natiunile Unite privind bolile netransmisibile, care
a aprobat declaratia politica a Reuniunii de nivel inalt
a Adunadrii Generale privind prevenirea si controlul
bolilor netransmisibile, adoptata ulterior la sesiunea
a 66-a a Adunarii Mondiale a Sanatatii [15].

In septembrie 2012, Comitetul Regional al OMS
pentru Europa, in cadrul sesiunii a 62-a, a adoptat
cadrul nou al politicii europene de sanatate - Sana-




tatea 2020. Sanatatea 2020 este destinatd sa sustina
actiuni in cadrul Guvernului si al societatii pentru
imbunatdtirea semnificativa a sdnatatii si a bunastarii
populatiei, reducerii inegalitatilor in sanatate, forti-
ficarii sanatatii publice si asigurarii unor sisteme de
sanatate centrate pe oameni, care sunt universale,
echitabile, durabile si de calitate inalta [18].

In perioada 4-5 iulie 2013, la Viena (Austria) s-a
desfasurat Conferinta Ministeriala europeana a OMS
privind Nutritia si Bolile Netransmisibile in contextul
Sanatatii 2020. Declaratia de la Viena exprima nece-
sitatea actiunilor de prevenire a supraponderabili-
tatii, obezitatii si subnutritiei si a interventiei asupra
factorilor de risc ale acestora. Declaratia subliniaza
ingrijorarea unanima asupra efectelor negative ale
obezitatii in randul copiilor si contine 5 domenii
prioritare de actiuni: crearea unui mediu alimentar
sanatos si incurajarea activitatii fizice pentru toate
grupurile populationale; promovarea beneficiului
alimentatiei sanatoase pe parcursul vietii, in special
pentru grupurile vulnerabile; fortificarea sisteme-
lor de sanatate in vederea promovarii sanatatii si
asigurarii serviciilor pentru bolile netransmisibile;
sustinerea supravegherii, monitorizarii, evaluarii si
cercetarii in domeniul statutului nutritional si com-
portamentului alimentar al populatiei; fortificarea
administrarii aliantelor si a retelelor si abilitarea co-
munitatilor sa participe in activitatile de promovare
a sanatatii si de prevenire a bolilor [16].

in Republica Moldova, obezitatea si factorii de
risc ai acesteia sunt monitorizati prin intermediul
urmatoarelor politici.

+ Politica Nationald de Sdndtate a Republicii
Moldova pentru anii 2007-2021, aprobata prin Hotara-
rea Guvernului nr. 886 din 6 august 2007, la elabora-
rea careia s-au luat in considerare principiile Politicii
Organizatiei Mondiale a Sanatatii Sdndtate pentru toti
in Regiunea Europeana, prevederile Obiectivelor de
Dezvoltare ale Mileniului, adoptate in cadrul ONU, si
ale Planului de Actiuni Republica Moldova — Uniunea
Europeana, art. 2, care prevede fortificarea continua
a sanatatii populatiei si redresarii situatiei economi-
co-sociale din tara” [5].

+ Legea privind supravegherea de stat a sdana-
tatii publice nr. 10 din 3 februarie 2009 [Monitorul
Oficial al Republicii Moldova, 2009, nr. 67, art. 38 (3)],
care prevede cd controlul obezitatii se va realiza prin:
1) modificarea determinantilor sociali, economici si
de mediu in stilul de viata; 2) reducerea consumu-
lui de produse alimentare cu densitate energetica
ridicata, conditionata de grasimi, zahar si sare, dar
sarace in nutrimente; 5) asigurarea unei alimentatii
adecvateininstitutiile prescolare, cele de invatamant
general si superior; 6) asigurarea accesului populatiei
la produsele alimentare sanatoase, in special la fructe
si legume [2].
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« Strategia privind prevenirea si controlul bolilor
netransmisibile pentru anii 2012-2020, aprobata prin
Hotararea Parlamentului nr. 82 din 12 aprilie 2012
[Monitorul Oficial al Republicii Moldova, 2012, nr.
126-129, art.412], elaborata in corespundere cu pre-
vederile Strategiei globale de prevenire si control al
bolilor netransmisibile, adoptata in mai 2000 la cea
de-a 53-a sesiune a Adunarii Mondiale a Sanatatii
(Rezolutia WHA53.17), ale Rezolutiei Comitetului
Regional pentru Europa al Organizatiei Mondiale a
Sanatatii din septembrie 2006 (EUR/RC56/R2) privind
prevenirea si controlul bolilor netransmisibile in
regiunea europeand a OMS si ale Strategiei globale
privind alimentatia, activitatea fizica si sanatatea,
adoptata in mai 2004 la cea de-a 57-a sesiune a
Adunarii Mondiale a Sanatatii (Rezolutia WHA57.17),
art. 27, care prevede urmatoarele obiective generale:
(1) dezvoltarea unui cadru national multisectorial
pentru prevenirea si controlul bolilor netransmisibile;
(2) desfasurarea in toate ramurile economiei natio-
nale a actiunilor de prevenire a factorilor de risc ai
bolilor netransmisibile si a determinantilor acestora
prin reducerea impactului lor asupra sanatatii; (4)
reducerea cu 17% a mortalitatii cauzate de bolile
netransmisibile ce pot fi prevenite; art. 28 (5) - rea-
lizarea unor interventii rentabile si generatoare de
economii, inclusiv aplicarea Cartei europene pentru
combaterea obezitatii, promovarea alimentatiei
sandtoase si facilitarea accesului la aceasta [11].

+ Ordinul nr.904 Privind aprobarea listei produ-
selor alimentare nerecomandate prescolarilor si elevilor
din 27.09.2012 [Monitorul Oficial al Republicii Mol-
dova, 2012, nr. 205-207, art. 1136], elaborat in baza
Legii Romaniei nr. 123/2008 pentru o alimentatie
sanatoasa in unitatile de invatamant preuniversitare
(Monitorul Oficial al Romaniei, partea |, adoptata de
Parlamentul Romaniei), prevazut in scopul asigurarii
sanatatii nutritionale, promovadrii cunostintelor si for-
marii deprinderilor de alimentatie rationald, reducerii
consumului de produse alimentare cu valoare ener-
getica ridicatd, conditionata de grasimi si zahar, dar
sarace in nutrimente, si pentru asigurarea accesului
copiilor la produse alimentare sanatoase [3].

+ Recomanddrile metodice privind organizarea
alimentatiei echilibrate in institutiile pentru copii,
aprobate prin Hotararea Consiliului de Experti al MS
RM din 05.09.2013, proces-verbal nr. 3, elaborate in
baza Food and nutrition policy for schools. Programme
for Nutrition and Food security, WHO Regional Office
for Europe, Copenhagen, 2006, care servesc drept
conduita in respectarea principiilor si legitatilor de
alimentatie echilibrata pentru copiii si adolescentii
din institutiile de invatamant [7].

« Strategia Nationald de Sdndtate Publicd
pentru anii 2014-2020, aprobata prin Hotdrarea Gu-




vernului nr. 1032 din 20.12.2013 [Monitorul Oficial
al Republicii Moldova, 2013, nr. 304-310, art. 1139],
elaborata in baza Politicii-cadru a Organizatiei Mon-
diale a Sanatatii Sdndtatea 2020, art. 79, care prevede
urmatoarele obiective specifice: (3) asigurarea pro-
tectiei sanatatii prin eficientizarea controlului fac-
torilor de risc comportamentali; (4) adoptarea unor
comportamente sanatoase de catre populatie prin
implementarea masurilor eficiente si coordonate de
catre diferite sectoare la nivelele national si local;
(5) reducerea poverii bolilor netransmisibile prin
diminuarea factorilor derisc; art. 99 (1), care prevede
perfectionarea cadrului legal in domeniul prevenirii
si controlului bolilor netransmisibile, inclusiv contro-
lul factorilor de risc, asigurand o abordare generica
si integrata a masurilor de interventie [10].

+ Programul national in domeniul alimentatiei si
nutritiei pentru anii 2014-2020, aprobat prin Hotdrarea
Guvernuluinr. 730 din 08.09.2014 prevede reducerea
poverii morbiditatii si a dezabilitatii prevenibile si
a mortalitatii premature evitabile din cauza bolilor
netransmisibile legate de dietd, subnutritie si defi-
cientele nutritionale. Acest program consta dintr-un
sir de obiective orientate spre prevenirea aparitiei si
dezvoltarii supraponderabilitatii si obezitatii, precum
siaaltor boli netransmisibile legate de nutritie: insti-
tuirea, catre anul 2016, a unei administrari adecvate
in domeniul sanatatii nutritionale si asigurarea func-
tionarii durabile a acesteia; cresterea, catre anul 2020,
a proportiei alaptarii exclusive in primele 6 luni de
viatd pana la 60% si a medianei duratei aldptarii pana
la cel putin 4 luni; reducerea expunerii la factorii de
risc determinati de inegalitate si nutritionali modi-
ficabili pentru bolile netransmisibile, subnutritie si
deficientele de micronutrimente prin crearea, catre
anul 2020, a mediului care promoveaza sanatatea
nutritionala in 80% din institutiile de invatamant,
70% din spitale si 30% din locurile de munca; redu-
cerea, catre anul 2020, in comparatie cu anul 2014, a
consumului de grasimi saturate, zaharuri adaugate,
acizi grasi trans, sodiu; zero crestere in prevalenta
obezitatii la copii si adulti; reorientarea sistemului de
sanatate in vederea abordarii prevenirii si controlului
bolilor netransmisibile legate de dieta, subnutritiei
si a deficientelor de micronutrimente prin servicii de
asistentd medicala primara, orientate spre populatie
si acoperire universala; cresterea, pana in 2020, a
nivelului de cunostinte al populatiei in domeniul
alimentatiei sanatoase pana la cel putin 50%; forti-
ficarea supravegherii, monitorizarii, evaluarii si cer-
cetarii in domeniul sanatatii nutritionale, statutului
nutritional si a determinantelor care le influenteaza,
precum si a tendintelor lor [6].
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Concluzii

1. Aceastd trecere in revistd a literaturii prezinta
prevederile cadruluilegislativ ce pot serviin calitate
deinstrument de reducere a nivelului de morbiditate
simortalitate in randul populatiei prin bolile netrans-
misibile legate de nutritie, printre care si obezitatea,
sporirii sperantei de viata si a calitatii vietii in randul
populatiei.

2. In ultimii ani, Republica Moldova a facut
pasiimportantiin directia ajustarii cadruluilegislativ
national la cel al Uniunii Europene. in acest context,
legislatia privind bolile netransmisibile urmareste sa
pozitioneze prevenirea obezitatii si a factorilor de risc
ale acesteia drept una din prioritatile sistemelor de
sanatate.

3. Legislatia internationala si cea nationala
asigura conditiile necesare pentru reducerea poverii
bolilor netransmisibile legate de dieta, printre care
si obezitatea. Pentru atingerea scopului mentionat,
este necesara implicarea tuturor actorilor din dome-
niile: sanatatii publice, agriculturii, educatiei, econo-
miei, precum si a organizatiilor neguvernamentale,
a populatiei etc.
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Summary

Contemporary options in diagnosis and management of
chronic myeloid leukemia

Chronic myeloid leukemia (CML) is a clonal myeloprolifera-
tive tumor of hematopoietic system resulting from the stem
cell malignant transformation, with maintenance of ability
of differentiation of all cell lineages. The study enrolled 125
patients with different phases of CML who had been treated
and followed up at the PMSI Institute of Oncology in 2004
—2015. The prevalence of CML grows progressively: 2005—
2.11%o000, 2010—3.40 %000, 2014 —4.16%o000. The patient
age ranged from 19 to 81 years (median age — 46.1+2.13
years old), that indicated the predominant affection of the
workable population. The discriminant analysis revealed
the higher coefficients of canonical correlation (CC) for
the following late diagnosis factors: an asymptomatic or oli-
gosimptomatic onset of the disease (0.548), the insufficient
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level of the health literacy of population (0.525) and the
onset with indiscrete clinical and paraneoplastic symptoms
(0.340). 59.6+4.99% of patients were exposed to insolation
during their daily activities (CC 0.479). The overall 3-year
survival proved to be higher (p<0.05) in females (66%) than
in males (51%). The median survival in the age group of
40—49 years (61.65+4.81 months) was superior (p<0.05) to
that in the groups of 20-29 years (43.13+2.80 months) and
over 70 years (43.14+3.92 months). The enrollment of CML
patients in GIPAP and NOAT has considerably improved the
short- and long-term results of treatment, contributing to
their physical recovery, restoration of the ability to work and
social reintegration. GIPAP and NOAT programs promote
the improvement of the standards of diagnosis and treatment
of CML in the Republic of Moldova.

Keywords: chronic myeloid leukemia, late diagnosis fac-
tors, management, survival, prognosis factors, physical
recovery

Pezrome

COGPE.MEHHble onyuu 6 OUAzZHOCMUKe U MEHeONCMeHme
XPOHUYECKO20 Mmuenoneiko3a

Xponuueckuui muenoneixoz (XMJI) npedcmasnsem
Cc000U KIOHANLHBIU ONYXONe8bll NPOYecc CUcmembvl
2eMON0334a, 6O3HUKAIOWUI 8 pe3Yibimame 310KA4eCmeeHHOU
mpancghopmayuu cmeoso8ol KiemKku ¢ COXpaHeHuem
cnocobnocmu ouppepenyuposku no ecem KiemouHbiM
aunusam. B uccrnedosanue exniouenvl 125 nayuenmog
¢ XMJI, xomopbie Haxoouiuco Ha yuéme u JeueHuu 8
IIMCY Onxonoeuueckuti Mncmumym ¢ 2004 no 2015
2. Pacnpocmpanénnocme XMJI pacmém 6 ounamuxe:
2004 2. — 2,11%o000, 2010 2. — 3,40%000, 2014 2. —
4,16%000. Bospacm 6onvubix eapvuposan 6 npeodeiax
om 19 0o 81 200a (meduana eospacma — 46,1+2,13 nem),
Ymo ykaszvleaem Hd NpeuMyuecmeennoe nopajiceHue
pabomocnocobrozo Hacenerus. Coomuouienue My*HcuuH
u ocenuwgun = 1,4:1. JJUCKpUMUHAHMHBIT AHATU3 BbIAGUT
bonee gvicokue KOIPhuyuenmvl KAHOHUYECKOU KOppensiyuu
(KKK) ons crnedyrowux gpaxmopos nozonei OuaeHOCmuKy.
ACUMPMOMAMUYECKOE UL OULOCUMAMOMAMUYECKOe HA4aL0
sabonesanus (0,548), nedocmamounvlil yposeHb CaHUmMAapHoU
epamomuocmu nacienus (0,525) u nexapaxkmephoe
Hayano 60ne3HU ¢ NAPAHEeONIACTNIUYECKUMU CUMNIMOMAMU
(0,340). B 59,6£4,99% cnyuaee ommeuanocv OnumenbHoe
6030eticmaue conneunvix ayueil (KKK 0,479). Paznuuanace
(p<0,05) 3-nemuss swvixcusaemocmo y mysxcuun (51%)
u orcenuyun (66%,). IlpodondcumenvHocms dcusHu Oviia
MeHbuwe 8 sozpacmuvix epynnax 20-29 nem (43,13+2,80
mecsya) u ceviie 70 nem (43,14+3,92 mecaya). Yuacmue
nayuenmos ¢ XMJI ¢ npoepammax GIPAP u NOAT
SHAYUMENLHO YIYYUUILO HENOCPeOCMBEeHHbIE U OMOANEHHbIE
pe3yibmamul jederus, cnocoocmeys ux uzuueckou
peabunumayuu, 60CCMAHOBIEHUIO MPYOOCHOCOOHOCMU U
coyuanvrotl peunmeepayuu. Ipoepavmor GIPAP u NOAT
cnocobcmeym cogepuleHCme08aHU0 CMAHOAPMOo8
OUACHOCMUKY U Je4eHUsI XPOHUUECKO20 MUETONeUKo3d 8
Pecnybnuxe Mondosa.

Knroueevte cnosa: xponuueckuti Muenoneikos, akmopol
no30Hell OUASHOCMUKU, MEHEONCMEHM, BbIICUBAEMOCTb,
Gaxmopul npoenosa, gusuieckas peaburumayus




Introducere

Leucemia mieloida cronica (LMC) constituie un
proces neoplazic clonal al sistemului hematopoietic,
care rezultd din transformarea maligna a celulei stem
si se caracterizeaza prin multiplicarea necontrolata
a celulelor seriei mieloide, cu cresterea masei gra-
nulocitare totale si a celei circulante. Drept marker
citogenetic al acestei leucemii cronice serveste cro-
mozomul Philadelphia t(9;22), care se formeaza in
urma translocatiei reciproce a unei parti de material
genetic dintre cromozomii 9 si 22 [1, 3, 4, 15, 17].
Identificarea genei de fuziune BCR/ABL si a proteinei
himerice p210 cu activitatea tirozinkinazica contu-
reaza LMC la nivel molecular [1, 3-6].

LMC este o patologie oncologica relativ frec-
ventintalnita in structura morbiditatii prin hemopa-
tii maligne, cuprinzind 15-20% din toate leucemiile
la adulti si fiind una dintre cele grave si invalidizante
maladii umane [1, 2, 3, 5, 14, 15]. Studiul literaturii
mondiale la tema a demonstrat ca incidenta LMCin
Europa si America de Nord poate varia intre 0,6 si 2
cazuri la 100 000 de adultipean[1, 2, 4,5, 6,14, 15,
171. In Republica Moldova, morbiditatea de LMC
se cifreaza la 0,6 cazuri la 100 000 de populatie [4,
12, 13]. in Romania, LMC are o incidenta de 200 noi
cazuri pe an [2, 11]. Aproximativ 4600 cazuri noi de
LMC au fost diagnosticate in anul 2004 in SUA, si
in 1570 cazuri a survenit decesul din cauza progre-
sarii procesului leucemic. in Romania sunt afectati
aproximativ 1500 de pacienti, iar dintre acestia
aproximativ jumdtate sunt inclusi in tratamentul
cu imatinib mesylate [11]. Aglomerari de cazuri sau
particularitati geografice semnificative de raspandire
a acestei leucemii nu sunt inregistrate.

Morbiditatea prin LMC creste odata cu varsta,
cu incidenta maxima cuprinsa intre 25 si 50 de ani,
ceea ce denotd afectarea preponderent a persoa-
nelor apte de munca. Sunt identificate trei stadii
clinico-evolutive ale LMC: cronica, de accelerare si
acuta[2, 3,4, 6,9, 14, 15].1n faza cronica, oncopato-
logia respectivd este asimptomatica in 15-40% de
cazuri, fiind depistatd ocazional prin analiza generala
a sangelui (leucocitoza, devierea leucogramei in
stanga) si ultrasonografia abdominala (splenomega-
lie), ceea ce explica diagnosticarea ei preponderent
tardiva. Tratamentul contemporan al LMC cuprinde
chimioterapie, imunoterapie, citochine si transplant
medular alogenic [1, 4-9, 12-15].

Cauza LMC nu este bine cunoscuta, fapt ce
induce dificultati de screening in aceasta oncopato-
logie. Iradierea (in special in doze mari) se considera
un factor etiologic favorizant. Argumentele sunt
de ordin statistic: incidenta crescuta la personalul
medical din radioterapie / radiologie, care au activat
fara protectie adecvata, la pacientii tratati cu radiote-
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rapie si in populatia din Hiroshima si Nagasaki, dupa
explozia bombei atomice [2, 5, 6, 15, 17].

Printre problemele majore ale serviciului he-
matooncologic, inclusiv in domeniul leucemiilor,
pot fi indicate depistarea preponderent tardiva,
cresterea indicilor morbiditatii in randul popula-
tiei apte de muncd, gradul sporit de invaliditate
si mortalitatea relativ inalta. In pofida progreselor
esentiale in crearea noilor agenti chimioterapeutici,
nu este elaborat algoritmul eficient de conduita
a bolnavilor in diferite faze ale LMC. intarzierea
in administrarea chimioterapiei ,de tinta” explica
cresterea cheltuielilor de conduita a pacientilor,
ceea ce determina managementul deficitar al LMC.
Cercetarile comparative demonstrative privitor la
eficacitatea nemijlocita si inofensivitatea medica-
tiei cu inhibitorii tirozinkinazei sunt reflectate in
literatura de specialitate insuficient, majoritatea din
acestea fiind bazate pe numarul neinsemnat de ca-
zuri. Nu s-au elaborat definitiv principiile de dozare
amedicamentelor in functie de eficacitatea si durata
chimioterapiei anterioare si de datele examinarilor
citogenetice si moleculare ale maduvei osoase. Cele
expuse au servit ca argumente intemeiate pentru
realizarea studiilor in domeniul managementului,
diagnosticului si tratamentului LMC.

Obiectivele studiului au fost studierea aspecte-
lor epidemiologice, identificarea factorilor de risc de
dezvoltare a LMC, evaluarea optiunilor de diagnostic
si manageriale ale LMC.

Material si metode

Studiul este unul descriptiv (integral, selectiv),
clinico-analitic. In studiu au fost inrolati 125 de
bolnavi cu diferite faze ale LMC, cu varsta cuprinsa
intre 19 si 81 de ani (media de varsta — 46,1+2,13
ani), aflati in evidenta si tratament in IMSP Institutul
Oncologic, in perioada 2004-2015. Tipul procesului
mieloproliferativ cronic a fost identificat in confor-
mitate cu criteriile Clasificarii Internationale a Tumo-
rilor Tesutului Hematopoietic si Limfoid, propuse de
OMS in anul 2008 [20].

In toate cazurile, diagnosticul a fost confirmat
prin examindrile citologice si citogenetice ale ma-
duvei osoase si ale sangelui periferic. Rata celulelor
medulare pozitive la Ph cromozom a variat intre 20
si 100%, fiind in majoritatea absolutd de cazuri (54
sau 72,7%) in peste 75% de elemente celulare ale
maduvei osoase. Diagnosticul a fost stabilit in faza
cronica tardivd in 113 (90,4 + 2,32%) cazuri, in faza
de accelerare si acuta —in 12 (9,6 + 2,02%) cazuri.

Majoritatea pacientilor (81 sau 64.8%) au fost
calificati si aprobati pentru Glivec” International Pa-
tient Assistance Program (GIPAP), 4 (4,0%) — pentru
Novartis Oncology Access Tasigna' (NOAT). GIPAP si




NOAT reprezintd unele dintre cele mai promitatoare
si de lunga durata programe in domeniul terapiei
anticancer axate la asigurarea tratamentului cu ima-
tinib mesylate si nilotinib a pacientilor cu procese
neoplazice maligne [8, 11,12, 13, 16].

GIPAP este demarat in anul 2001 de Novartis
Pharma AG ca program de donatie si inglobeaza
bolnavii cu diferite faze ale LMC, leucemie acuta
limfoblastica Ph cromozom-pozitiva si tumori gas-
trointestinale stromale (GIST) maligne [8,12, 15, 16].
in sublotul investigational din cadrul GIPAP, stadiu
cronic al LMC a fost diagnosticatin 65 (87,8%) cazuri,
stadiu de accelerare si stadiu acut (criza blasticd) - in
9 (12,2%). Pacientii respectivi au fost supusi medi-
catiei cu imatinib mesylate [8, 9, 14].

Medicatie de start cu imatinib mesylate au
primit 11 (14,9%) pacienti primari. in 63 (86,1%)
cazuri, imatinib mesylate a fost administrat in lipsa
raspunsului clinico-hematologic complet sau a
celui citogenetic la chimioterapie conventionald si
la recidiva procesului leucemic. Din 21 (28,4%) de
bolnavi refractari la imatinib, 10 (13,5%) au urmat
medicatie cu sprycel (dasatinib), cu toleranta relativ
satisfacatoare. In scopul monitorizarii raspunsului
citogenetic la pacienti, peste 6-8 luni de tratament
se efectua examinarea repetata a celulelor medulare
la Ph-cromozom si gena BCR-ABL p210 [4, 8, 9, 14,
15]. in sublotul investigational neinclus in GIPAP,
pacientii au primit monochimioterapie cu busulfan,
hidroxicarbamida si/ sau a-interferon in faza cronics,
monochimioterapie cu citarabina in faza de accele-
rare si polichimioterapie dupa diferite scheme in faza
acuta, in functie de tipul crizei blastice.

Metodele de colectare a datelor au fost: anche-
tarea, extragerea datelor din documentatia medi-
cala, datele statisticii oficiale. In calitate de metode
de cercetare au servit: epidemiologica, statistica
descriptiva, transfer de date, comparativad, grafica,
clinico-analitic3, de cohorta [19].1n etapa de analiza
au fost utilizate urmatoarele metode statistice: de
comparatie, de sinteza, prognozare, determinarea

Studiul prezentat a fost desfasurat in cadrul
IMSP Institutul Oncologic din Moldova si IP Univer-
sitatea de Stat de Medicina si Farmacie N. Testemi-
tanu.

Rezultate obtinute si discutii

Din datele studiate observam cresterea con-
tinua, de aproximativ 2 ori, a prevalentei LMC in
dinamica-dela2,11%000 (2004) pana la 4,16%000
(2014), ce se poate explica atat prin majorarea in-
cidentei, cat si prin marirea longevitatii bolnavilor
ca rezultat al diagnosticarii perfectionate, manage-
mentului eficient, cuimplementarea chimioterapiei
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moderne si individualizate. in Republica Moldova,
varsta bolnavilor oscileaza intre 19 si 81 de ani, me-
dia de varsta fiind 46,1+2,13 ani. In structura lotului
investigational au predominat cu decolaj grupurile
de varstd 30-39 (17,9 £ 4,20%), 40-49 (27,4 + 4,89%)
si50-59 (19,0 £ 4,31%) de ani, adica persoanele apte
de munca. Asadar, in majoritatea cazurilor analizate
(65,3%), varsta a fost cuprinsa intre 25 si 60 de ani,
fapt ce confirma datele din sursele literare privind
afectarea preponderentd de LMC a persoanelor apte
de munca [1-5].

Morbiditatea crescuta prin LMC a populatiei
apte de munca ridica probleme medico-sociale si
socioeconomice, astfel, de rand cu celelalte leucemii,
prezentand o provocare pentru sistemul sanatatii
publice atatin aspect medical, cat siin aspect finan-
ciar. Totodata, spre deosebire de rezultatele cerce-
tarilor epidemiologice occidentale [4, 5, 6, 14, 16],
in Republica Moldova, in structura morbiditatii prin
LMC s-a inregistrat predominarea usoara a sexului
masculin (55,1+7,11%). Studierea structurii morbi-
ditatii in functie de plasarea domiciliului (urban sau
rural) a relevat o rata superioara a populatiei urbane
(51,2+5,45%).

S-au constatat unele particularitati in reparti-
zarea geografica a bolnavilor de LMC. In special, a
fostinregistrata ponderea scazutd a pacientilor din
raioanele de Est ale Republicii (17,944,18%). Bolnavii
de LMCdin regiunea Nord a Moldovei s-au dovedit
a fi mai numerosi (32,1+5,10%). Asadar, in pofida
majoritatii comunicarilor la tema despre lipsa parti-
cularitatilor de repartizare geografica, in Republica
Moldova se determina tendinta respectiva.

Prezintd interes studierea factorilor favorizanti
de dezvoltare a LMC in Republica Moldova, ce
poate facilita identificarea grupurilor de risc pen-
tru efectuarea screeningului in domeniul acestei
mieloproliferari maligne. Majoritatea pacientilor
(66,7+5,14%) au fost expusi insolatiilor in cadrul
activitatii profesionale sau vietii cotidiene. Fumatorii
s-au inregistrat in 28,6+4,93% cazuri cu LMC. La
16,7+4,07% de bolnavi, in anamneza s-au constatat
infectiile virale. Actiune nociva a agentilor chimici
au mentionat 13,1+£3,68% de bolnavi. Tratamente
medicamentoase de durata pana la debutul LMC
au urmat 16,7+4,07% de pacienti.

Mai rar ca factor favorizant de aparitiea LMC a
fost identificata iradierea ionizanta (6,0+2,58%), ce
prezinta o particularitate a LMC in Republica Mol-
dova, deoarece in referintele la tema se comunica
despre incidenta crescuta la personalul medical din
radioterapie / radiologie care au activat fara protec-
tie adecvata, la pacientii tratati cu radioterapie si in
populatia din Hiroshima si Nagasaki dupa explozia
bombei atomice [2, 5, 6, 17]. In rezultatul analizei




discriminante a factorilor de risc de dezvoltare a
LMC in Republica Moldova, a fost determinata ie-
rarhizarea factorilor mentionati. Analiza respectiva
ademonstrat ca cei maiinalti coeficienti de corelatie
canonica au fost atribuiti urmatoriilor factori de risc:
insolatiile cu o durata de 3-4 ore si mai mult zilnic
(0,479) si tabagismul in decurs de 10 ani si mai mult
(0,439).

Perioada de la aparitia semnelor clinice pana
la prima adresare la medic a variat intre o zi si 14
luni (media = 2,3%0,35 luni). Majoritatea pacientilor
(72,6+4,89%) s-au adresat la medic in perioada de
pana la 3 luni de la debutul maladiei. Perioada primei
adresari la medic — adresare in IMSP Institutul Onco-
logic - a fost cuprinsa intre o zi si 5 luni, media fiind
0,4%0,10 luni. In majoritatea cazurilor (69,0+5,07%),
diagnosticul a fost stabilit in primele 3 luni de la
debutul LMC, urmate ulterior de diagnosticarea ma-
ladiei respective in perioada de 3-5 luni (17,9+4,20%
de cazuri).

Analiza discriminanta a factorilor de depistare
tardiva a LMC a determinat ierarhizarea acestora
prin relevarea coeficientilori mai inalti de corelatie
canonica la urmatorii factori: debutul asimptomatic
sau oligosimptomatic al bolii (0,548), educatia sani-
tara insuficienta a populatiei (0,525) si debutul cu
simptomatologie clinica indiscreta, cu simptoame
paraneoplazice (0,340).

Prin analiza discriminanta s-a constatat ca cele
mai des mentionate lacune pe parcursul acorda-
rii serviciilor medicale au fost atribuite efectudrii
neregulate, necalitative si interpretarii incorecte a
analizelor generale ale sangelui periferic (13,1% si
42,9% de cazuri, cu coeficiente de corelatie canonica
respectiv 0,277 si 0,400).

Un factor important, care ar putea influenta
diagnosticarea timpurie a LMCsi ar reflecta adresabi-
litatea bolnavilor, se poate considera numarul anual
al vizitelor la medicul de familie. Numai 27,4+4,87%
de pacienti au fost examinati de medicul de familie,
cu efectuarea analizei generale a sangelui mai mult
de doua ori pe an. Manifestarile clinico-hematologice
ale maladiei la bolnavii respectivi nu au fost pro-
nuntate, fapt ce denota gradul scazut de avansare a
procesului leucemic.

Din datele relatate rezulta ca depistarea tardiva
a LMC se explica prin adresabilitatea intarziata a
bolnabilor la nivelul asistentei medicale primare.
Vizitele sistematice ale medicului de familie, cu efec-
tuarea analizei generale a sangelui si a ultrasonogra-
fiei abdominale (pentru depistarea splenomegaliei),
in special la persoane cu risc potential crescut de
imbolnavire, pot contribui la depistarea timpurie a
LMC si, prin urmare, la eficientizarea tratamentelor
si restabilirea capacitatii de munca. Constatarile
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respective pot indica existenta anumitor rezerve
nefolosite in plan de stabilire a diagnosticului in
timp util.

Experienta acumulata in managementul LMC
in IMSP Institutul Oncologic atesta ca tratamentul
LMC in faza cronica si de accelerare fara complicatii
poate fi efectuat in conditii de ambulatoriu sau in sta-
tionarul de zi. Tratamentul LMCin faza de accelerare
cu complicatii (hemoragice, trombotice, infectioase)
sau acuta se efectueaza in sectiile specializate de
hematologie.

Managementul LMC in tarile in decurs de dez-
voltare se desfdsoara prin implementarea GIPAP si
NOAT, care au fost lansate in Republica Moldova
respectiv in anul 2007 si 2013 de Novartis Pharma
AG ca programe de donatie si inroleaza bolnavii cu
diferite faze ale LMC, leucemie acutd limfoblastica si
tumori gastrointestinale stromale (GIST) maligne [8,
9,12,16].IMSP Institutul Oncologic a fost calificat ca
institutie medicala de referinta pentru GIPAP si NOAT.
Acestea reprezintd unele dintre cele mai generoase
si de lunga durata programe in domeniul terapiei
anticancer, axate pe asigurarea tratamentului cu
imatinib mesylate si nilotinib a pacientilor cu LMC
[8,12,13,16].

Identificarea si recomandarea institutiilor medi-
cale, evaluarea si calificarea pacientilor pentru GIPAP
si NOAT, suportul informational si logistic sunt efec-
tuate de TMF. Novartis Pharma AG este responsabila
de aprobarea institutiilor medicale pentru GIPAP si
NOAT, de expedierea loturilor de medicament in cali-
tate de donatie [12, 16]. Peste 280 de centre medicale
dereferinta, specializate in hematologie / oncologie,
sunt implicate in aceste programe internationale.
De la momentul lansarii, GIPAP a aprovizionat cu
imatinib mesylate mai mult de 10000 de pacienti din
peste 80 de tdri, care nu aveau alte accese la acest
remediu eficient si bine tolerat.

GIPAP si NOAT constituie programe internatio-
nale nonprofit, flexibile si bine monitorizate. Bolnavii
dispun de acces gratuit si sigur la medicatie de prima
linie in tratamentul unor neoplazii maligne, care
asigura un raspuns clinic si molecular net superior
in raport cu chimio- siimunoterapia conventionalg,
precum si calitatea buna a vietii. Prevalenta crescuta
a LMC, resursele financiare limitate ale tarilor in de-
curs de dezvoltare in aprovizionarea cu tratamente
costisitoare determina actualitatea si necesitatea
imperioasa a acestor programe.

Spre deosebire de chimioterapia conventiona-
14, pe fond de medicatie cu imatinib mesylate s-a
ameliorat semnificativ calitatea vietii pacientilor,
fapt ce a permis continuarea sau reluarea activitatii
profesionale la cei plasati in cdampul muncii (ECOG-
WHO scor - 0). S-a determinat o diferenta statistic




semnificativa (p < 0,05) intre nivelul ameliorat al
calitatii vietii dupa medicatie cu imatinib mesylate
(82,5% de bolnavi, cu media scorului 1,1£0,22) si
chimioterapie conventionala (9,5% de bolnavi, cu
media scorului 2,5+0,06).

Determinarea factorilor de prognoza se poate
considera de importanta practica majora pentru
managementul LMC. S-ainregistrat o diferenta sem-
nificativa (p < 0,05) aindicilor de supravietuire peste
36 luni intre barbati (51%) si femei (66%), ce denota
sexul masculin ca factorul prognostic nefavorabil.
Diferenta semnificativa a indicilor supravietuirii peste
36 de luniintre bolnavii de LMC din populatia urbana
(619%) si cea rurala (56%) nu s-a constatat (p > 0,05),
ceea ce poate fi explicat prin prestarea serviciilor de
diagnostic si curative specializate in conformitate cu
standardele unice intr-o singura institutie medicala
— IMSP Institutul Oncologic.

Indici net inferiori ai supravietuirii si longevitatii
s-au constatat la pacientii cu varsta de 20-29 (43,13
+ 2,80 luni) si peste 70 de ani (43,14+3,92 luni), cu
stabilirea diagnosticului in perioada de peste 2 luni
de la debutul LMC si scorul ECOG-WHO 2-3 dupa
chimioterapie de inductie (31,8+11,625i 26,5+16,50
luni respectiv).

Concluzii

1. LMC afecteaza preponderent persoanele
apte de muncad, cu predominarea usoara a sexului
masculin si a populatiei urbane in structura morbi-
ditatii.

2. La majoritatea pacientilor cu LMC, pana la
imbolnavire s-a produs expunerea la insolatie in
cadrul vietii cotidiene sau activitatii profesionale.

3. Debutul asimptomatic sau oligosimptomatic
al bolii, educarea sanitara insuficientd a populatiei
si debutul cu simptomatologie clinica indiscreta, cu
simptome paraneoplazice se pot considera ca factori
de depistare tardiva a LMC.

4. Diagnosticarea LMC preponderent in faza
cronica tardiva se explica prin adresarea intarziata
a bolnavilor si lipsa screeningului in grupurile de
risc la nivelul asistentei medicale primare.

5. Managementul contemporan al LMC diver-
sifica optiunile de diagnostic si curative in functie
de nivelul asistentei medicale.

6. Programele GIPAP si NOAT contribuie esen-
tial la perfectionarea standardelor de diagnostic si
tratament al LMC in Republica Moldova.

7. Sexul masculin, grupurile de varsta a bol-
navilor de 20-29 si peste 70 de ani, stabilirea diag-
nosticului in perioada de peste 2 luni de la debutul
LMC si scorul ECOG-WHO 2-3 dupa chimioterapie
de inductie defavorizeaza prognoza in LMC.
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EVOLUTIA MORBIDITATII PRIN GLAUCOM
IN RANDURILE POPULATIEI MUNICIPIULUI
CHISINAU IN ANII 2011-2015

Valentina LUPAN, A. OJOVAN, Carolina GORASOV;
SCM Sfanta Treime,
AMT Rascani, AMT Buiucani

Summary

Dinamics of the incidence of glaucoma among the popula-
tion in the municipality of Chisinau from 2011 to 2015.

A retrospective analysis of the prophilactic ocular tonometry
results of the persons after 40 years, which required medi-
cal assistance in 2011-2015, was conducted. The morbidity
of glaucoma amongst population in the municipality of
Chisinau increased from 0,63% to 0,81%, but is still lower
in comparison with the data provided by the the literature
of speciality. The distribution by grade of evolution remains
relatively constant in patients with primary open-angle
glaucoma.

Keywords: glaucoma, ocular tonometry

Pe3zome

Jlunamuxa 3a6onesaemocmu 2naykomoli cpeou Hacelenus
mynuyunus Kuwuny ¢ 2011 oo 2015 zz.

Ilposedén pempocnekmugHblll aHAIU3 Pe3yibmamos
npogunakmuyeckou mornomempuu auyam cmapute 40
nem, nposcusarowux 6 mynuyunuu Kuwunsy, ¢ nepuoo
2011-2015 22. Ommeyaemcsa ygenuuenue npoyenma
svlasnaemocmu 601bHbIX ¢ nepeuynol enaykomoi ¢ 0,63%
00 0,81% cpeou nacenenus cmapwe 40 nem, Ho 8 mo e
8peMs DMOm noKasamens HUdCe yPoGHs OAHHLIX HAYYHOU
aumepamypel. Ocmaémcesi OmHOCUMENbHO CMAOULLHBIM
pacnpeoenenue 60NIbHbLIX NEPEUYHOU 21AYKOMOU NO
cmaousam 3a001e6aHUs.

Knroueswie cnosa: enayxoma, 6HympuziazHoe oagnenue
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Introducere

Glaucomul reprezinta o afectiune caracterizata
printr-o neuropatie optica specifica. Este o maladie
severa, care se manifesta prin pierdere progresiva
de fibre optice, devenind evidenta pentru pacient
intr-un stadiu destul de avansat.

Fiind o afectiune invalidanta ce afecteaza circa
1-2% din populatia mondiala mai in varsta de 40 de
ani, glaucomul ramane o problema de sanatate pu-
blica, din cauza riscului sporit de cecitate. Depistarea
timpurie a glaucomului este dificild prin absenta sau
penuria simptomelor subiective caracteristice.

Scopul lucrarii a fost evaluarea situatiei reale pri-
vind morbiditatea prin glaucom in randurile popula-
tiei mun. Chisinau pe parcursul anilor 2011-2015.

Material si metode

A fost efectuatd o analiza retrospectiva a rezul-
tatelor tonometriei profilactice la persoanele ce au
depasit varsta de 40 de ani, care au solicitat asistenta
medicala in cadrul IMSP municipale in perioada
2011-2015. Analiza s-a bazat pe interpretarea statis-
tica a datelor din cartelele medicale ale pacientilor
cu glaucom si din registrele de tonometrie.

Rezultate obtinute

in conformitate cu prevederile Normelor me-
todologice de aplicare a Programului unic al asigu-
rdrii obligatorii de asistentd medicald, in cabinetele
de triaj din cadrul IMSP municipale este efectuata
tonometria oculara profilactica persoanelor mai in
varsta de 40 de ani. incepand cu anul 2012, aceasta
investigatie este efectuata o data in doi ani. Pe par-
cursul perioadei analizate, cu exceptia anului 2011,
procentul de indeplinire a planului se mentine la
un nivel aproximativ constant de circa 80 la suta.
Totodata, numadrul absolut de tonometrii oculare
profilactice ascazutdela 113.137inanul 2011 pana
la 100.599 examinari in 2015 (tabelul 1).

Tabelul 1
Dinamica procesului de tonometrie oculara profilactica, efec-
tuata populatiei mun. Chisindu in perioada 2011-2015

2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015

Populatia > 40 ani (234.787|240.613|246.319|254.400|256.630

113.137]| 96.738 |100.798|102.081|100.599
48,2 80,4 | 81,8 80,2 78,4

Tonometrii
% indeplinirii

Numarul persoanelor diagnosticate cu glaucom
primar din randul celor examinati a inregistrat o
continua crestere pe parcursul perioadei analizate.
De asemenea, a fost in crestere si incidenta maladiei,
atingand valoarea de 3,9 pacienti la 10.000 popu-
latie (tabelul 2). Acest fapt demonstreaza sporirea
calitatii examinarii categoriei respective a populatiei
municipale.




Tabelul 2
Incidenta glaucomului in randul populatiei mun. Chisindu
in perioada 2011-2015

2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
Depistati cu glaucom | 175 151 196 230 236
Incidenta la 10.000 2,9 24 3,2 3,6 3,9

Sub observarea medicilor-oftalmologi care
activeaza in cadrul IMSP din mun. Chisinau se afla
un numdr impunator de bolnavi cu glaucom primar,
care pe parcurs s-a majorat de la 1.468 in anul 2011
pana la 1.832 pacienti in anul 2015. Acest numar
de bolnavi, raportat la numarul total de persoane
cu varsta peste 40 de ani, a constituit pe parcursul
anilor urmatorul procent: anul 2011 - 0,63%, anul
2012 - 0,63%, 2013 - 0,64%, 2014 - 0,67%, anul
2015 - 0,81%. Conform datelor din literatura de
specialitate, numarul persoanelor glaucomatoase
raportat la numarul populatiei cu varsta peste 40 de
ani variaza intre 1% si 2%.

Repartizarea procentuald a bolnavilor cu gla-
ucom in functie de gradul de evolutie al maladiei
fn ultimii 5 ani se mentine la un nivel aproximativ
constant, cu devieri de circa 1-3% (tabelul 3). Se
observa o usoara tendinta de majorare a numarului
de pacienti cu grade avansate ale maladiei. Acest
fapt demonstreaza necesitatea acordarii unei aten-
tii deosebite tratamentului adecvat si oportun al
afectiunii date.

Tabelul 3
Repartizarea procentuald a pacientilor cu glaucom aflati
sub observare in anii 2011-2015

2011 2012 2013 2014 2015

Gradul I 558 577 612 642 662
38% 38% 38,7% | 37.8% | 36,1%

Gradul II 481 464 490 517 575
32,8% 31% 31% 30,4% | 31,4%

Gradul III 266 278 302 341 384
18,1% 18% 19.1% | 20,1% 21%

Gradul IV 163 198 177 199 211
11,1% 13% 11,2% | 11,7% | 11,5%

Concluzii

In baza rezultatelor obtinute se pot face urma-
toarele concluzii:

1. Depistarea glaucomuluiin randul populatiei
mun. Chisindu maiin varsta de 40 de aniinregistrea-
za, pe parcursul ultimilor cinci ani, o usoara crestere:
dela0,63%inanul 2011 panadla0,81%1in 2015, indice
insa aflat sub nivelul celui prezent in literatura de
specialitate (1-2%).

2. Efectuarea triajului pasiv (tonometria profi-
lactica) in IMSP din municipiul Chisinau la momen-
tul actual n-a permis depistarea timpurie a tuturor
cazurilor de glaucom primar cu unghi deschis.
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3. Se mentine un numar considerabil de pa-
cienti glaucomatosi cu grad avansat si terminal al
bolii.
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VAPORIZAREA BIPOLARA CU PLASMA
IN TRATAMENTUL SCLEROZEI COLULUI
VEZICII URINARE

Vitalii GHICAVII,
Catedra Urologie si Nefrologie Chirurgicald,
USMEF Nicolae Testemitanu

Summary

Bipolar plasma vaporization of urinary bladder neck
sclerosis

Infravesical obstruction is result (24.8%) of a scar forma-
tion process of different etiology in the region of the urinary
bladder neck and can be one of the most frequent complica-
tions (15.5%) after a prostate surgery. Currently bipolar
plasma surgery was introduced as a promising alternative
for patients with benign prostatic hyperplasia (BPH) and
urinary bladder sclerosis (SCVU).

Method consists in vaporization of the scar tissue due to
the action of plasma ionization crown. 19 patients with a
mean age of 69 years and secondary SCVU were inves-
tigated, treated using VBP and supervised for a period
of 3 months. Between the preoperative period, first, and
3 months after surgery, the mean values for Omax were
respectively 7.2 ml/s; 24.8 ml/s and 24.7 ml/s. In the same
period of time, the average PVR was 115 ml, respectively,
23 ml and 28 ml. Regarding symptom scores before sur-
gery, IPSS and QoL were respectively 21.5 and 4.4 points.
During surveillance, these parameters dropped in 1 and 3
months to 3.5, 3.6 and 1.3, 1.4. VBP was performed suc-
cessfully in all cases.

There were no intra- or postoperative complications and the
blood loss was insignificant. So VBP is generally a proce-




dure which benefits from an excellent endoscopic visibility,
reduced bleeding and increased safety.

Keywords: infravezical obstruction, bladder neck, prostate,
plasma vaporization

Pezrome

Bunonsapuas nnasmennas eanopuzayus é neueHuu
CK1€p03a WeliKu MO4e6020 ny3uips

ObCcmpyKyus. HUNCHUX MOYegblX nymeil mModicem Ovbimb
pesynomamom (24,8%) pybyesanus wieliku mouego2o
NY3bIPS PATULHOU SMUOTOSUU U OOHOU U3 HAUDOIee YACTNbIX
ocroxcrenutl (15,5%) nocne onepayuu Ha npedcmamensHol
Jcenese. B nacmoawee epema bunonsipnas niazmennas
anekmpoxupypeus (VBP) 6vina 66edena 6 xauecmse
NEePCNeKmMUGHOU AlbmepHamuesl OJisi ledeHusi NAYUeHmos
¢ BPH (adenoma npocmamut) u SCVU (cknepos wetiku
Moueso2o ny3vips). Memoo 3axniouaemcsa 6 ucnapeHuu
mKanu 61nazo0aps 0eticmseuio 0yeu 6blCOKOU NAAZMEHHOU
uonuzayuu. 19 nayuenmos, cpeonuii éo3pacm 69 nem, co
emopuynvim SCVU, bbliu uccied08anvl i NOOBEPIHCEHbL
VBP u Haxoounucs noo nabrwodenuem 6 meyenue 3-x
mecsiyes.

MesicOy npedonepayuorHbim nepuodoM, NEPEbIM U MPemvbum
Mecayem nocie onepayuu cpeoHue 3naderHus Qmax
cocmasnanu coomeemcmeenuo 7,2 ma/c; 24,8 ma/c u 24,7
ma/c. B mom sice nepuod epemenu, cpednee snauenue 06véma
ocmamoyHou Mouu cocmasnsiem 115 mn, coomeemcmeenno
23 ma u 28 mn. Umo xacaemces wikane cumnmomog IPSS u
QoL 00 onepayuu cocmasunu coomeemcmeerno 21,5 u 4,4
bannos. Bo spems nabniodenus, smu napamempsi CHU3ULACH
6 1 u 3 mecsaywvt 00 3.5 u 3.6 u coomsemcmeenrno 1.3 u 1.4.
VBP Ovlna ycnewno euinonnena 6o écex ciyyasx. He ovino
BbIABNIEHO HUKAKUX GHYMPU- ULU NOCIEe0NepayuoHHbLX
ocnooichenuil. I[lomepst Kposu ObLI0 HE3HAUUMETbHBIM U He
ObLLO HEOOXOOUMOCIU 6 NEePETUSAHUU KDOBUL.

Taxum obpasom, VBP — onepamuenoe neuenue komopoe
ocywecmensnemcs npu OMiUYHOU IHOOCKONUYECKOU
BUOUMOCTU U XAPAKMEPU3YemCs HecyujecmeeHHblM
KposomeueHueM U NOBbIUEHHOU H6E30NACHOCMBIO.

Knroueswie cnosa: ungpasesuxanvras 06cmpyKyus, wielika
MOUY€6020 Ny3vipsl, NPOCMAMA, NiA3MeHHAas 6ANOPU3AYUs

Introducere

Obstructia infravezicala (OIV) provocata de scle-
roza colului vezicii urinare reprezinta o dezvoltare a
unui proces cicatriceal al tesutului conjunctiv ca ur-
mare a inflamatiei in regiunea colului vezicii urinare,
cuimplicarea partiala in proces a peretelui muscular,
sau ca o repercusiune a electrocauterizarii excesive
in zona respectiva in timpul rezectiei transuretrale
(TURP), sau suturarea lojei adenomului de prostata
in urma adenomectomiei clasice [1; 2; 7].

Scleroza colului vezicii urinare este una dintre
complicatiile perioadei postoperatorii tardive la
bolnavii cu hiperplazie benigna a prostatei, care,
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potrivit diverselor date, se intalneste in 0,4-24,8%
dintre cazuri [3; 5; 6].

Frecventa dezvoltarii sclerozei vezicale este
diferita dupa diverse modalitati de interventii chirur-
gicale. Astfel, conform Ghidului Asociatiei Europene
de Urologie (EAU), riscul de a dezvolta aceasta pa-
tologie este de 4% la pacientii tratati prin TURP, de
1,8% dupa interventie chirurgicala deschisa pentru
HBP, de 0,5-14,6% dupa prostatectomie radicala in
cancerul de prostata, dupa rezectia plasmakinetica
bipolara - la 1,28% din bolnavi si dupa utilizarea
laserului Holmium - in 0,5-3,8% din cazuri [4; 8].

Scopul tratamentului sclerozei colului vezical
consta in restabilirea permeabilitatii segmentului ve-
zical-uretral prin diverse modalitati de interventii.

Deoarece metoda de baza in tratamentul
hiperplaziei benigne a prostatei se considera inter-
ventia chirurgicala, iar complicatiile sunt inevitabile,
evident ca se majoreaza postoperatoriu si numarul
de pacienti cu scleroza prostatei si a colului vezicii
urinare [4; 8].

Pe parcursul ultimilor ani, s-a prezentat tehnolo-
gia electrochirurgicala bipolara ca o alternativa pro-
mitatoare pentru pacientii cu HBP si SCVU, utilizand
sistemul BIVAP (bipolar vaporization of prostate) si
rezectoscopul bipolar S(a) line Richard Wolf. Esenta
metodei consta in rezectie, vaporizare si coagulare
datorita actiunii coroanei de plasma cu ionizare
fnalta asupra tesutului.

Material si metoda

Incepand cu anul 2015, vaporizarea bipolara cu
plasma (VBA) a fost efectuata in premiera nationald la
Spitalul Clinic Republican, sectia de urologie, pentru
tratamentul HBP si a pacientilor cu SCVU. In acest
studiu ne-am propus evaluarea experientei noastre
initiale privind VBP.

Un numar total de 19 pacientii de sex masculin,
cu varsta medie de 69 (intre 51 si 89) de ani si SCVU
secundara, au fost supusi VBP si supravegheati o
perioada de 3 luni. SCVU secundara a fostin 11 cazuri
dupd TURP monopolar (figurile 1; 2) si 8 cazuri dupa
interventie chirurgicala deschisa pentru BPH.

\

-

Figura 1. Aspectul initial al colului sclerozat al vezicii
urinare




Figura 2. Tesut sclerozat secundar dupd TURP

Protocolul de supraveghere ainclus examinarea
rectala digitald, analiza PSA, scorul international al
simptomelor prostatice (IPSS), indexul calitatii vietii
(Qol), viteza maxima a jetului urinar (Qmax), eco-
grafia transrectald, volumul rezidual urinar (VR) si
uretrografia retrograda. Criteriile de includere au fost
Q, . <10ml/ssilPSS >20,VR > 45 ml, PSA 2-8 ng/ml,
QoL > 3. Vaporizarea cu plasma a fost efectuatd cu
succes sub anestezie spinala, utilizand rezectoscopul
de tip flux continuu si folosirea solutiei saline de
irigare (figurile 3; 4).

T

Figura 3. Scleroza colului vezicii urinare, tratata prin
vaporizare

s .
Figura 4. Vaporizarea tesutului sclerozat al colului
vezical (ora 6)

Forma sferica a noului tip de electrod, produ-
cator al unei coroane de plasma pe suprafata sa in
contact direct cu tesutul fibros (tehnica “step-sha-
ped”), produce astfel o vaporizare eficienta, practic
fara semne de hemoragie, la 320 W (figurile 5; 6).
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Figura 6. Hemostazd prin vaporizare BiVAP la sfarsitul
interventiei

Toti pacientii au fost evaluatila 1 si 3 luni dupa
o interventie chirurgicald prin intermediul scorului
IPSS, QoL, Q,_ si VR (vezi tabelul).

Rezultate obtinute

VBP a fost efectuata cu succes si nu au existat
complicatii majore intra- sau postoperatorii. Pe dura-
ta tratamentului nu s-au solicitat transfuzii de sange
si nu s-au manifestat cazuri septice, leziuni termice
profunde, sangerari postoperatorii semnificative
sau retentie de urind. Patru pacienti au prezentat
simptome iritative moderate si au primit tratament
conservativ. Timpul mediu a interventiei a fost de
11 minute (intre 5 si 22 de minute), perioada medie
a cateterizarii a fost de 19 ore (intre 12 si 24 de ore)
si timpul mediu de spitalizare a constituit 26 de ore
(intre 18 si 36 de ore).

Intre perioada preoperatorie sila 1 si 3 luni dupa
interventia chirurgicala, valorile medii pentru Q__
erau respectiv de 7,2 ml/s; 24,8 ml/s; 24,7 ml/s. La
aceleasi perioade de timp, media RV a fost respectiv
de 115 ml, 23 ml si 28 ml. in ceea ce priveste scoru-
rile simptomelor inainte de operatie, IPSS si QoL au
fost respectiv de 21,5 si 4,4. In timpul supravegherii,
acesti parametri au scazut la 1 si 3 luni pana la 3,5 si
3,6 si respectiv 1,3 si 1,4 (vezi tabelul).

Parametrii pre- si postoperatorii la pacientii cu SCYU
supusi VBP

Parametri | Preoperatoriu POf‘[Op eratoriu -
la o luna la 3 luni
n 24,8 (intre 24,7 (intre
Qs 7,2 (intre 3-9,8) 21.1-27.2) 19.7-26.8)
VR, ml 115 (intre 45- 23 (intre N
230) 0-55) 28 (intre 0-65)
IPSS, puncte | 21,5 (;;t)re 20- 13 5 (intre 2-6) | 3.6 (intre 2-7)
QoL, puncte | 4,4 (intre 3-5) | 1,3 (intre 1-2) | 1,4 (intre 1-2)

Figura 5. Vaporizare bipolard cu plasmd a tesutului
fibros la nivelul coluluivezical
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Figura 7. Colul vezicii urinare si loja prostatei postope-
ratoriu dupd BPV




Figura 8. Aspect final al colului vezical dupd vaporiza-
rea cu plasma

Uretrografia retrograda la 3 luni postoperatorii
nu a aratat aspecte sugestive pentru o re-stenoza.
Conform rezultatelor putem deduce ca exista unele
avantaje importante oferite de VBP: acest tip de va-
porizare nu schimba vizual caracteristicile tesuturilor,
astfel permite chirurgului sa diferentieze tesutul
fibros si fibrele musculare ale capsulei de prostata
Cu o precizie mai mare (figura 7). Datorita lipsei de
hemoragii, vizibilitatea intraoperatorie ramane ex-
celenta (figura 8).

Cat priveste durata medie a interventiei, VBP a
aratat un timp mai bun decatincizia cu laser (11 fata
de 23,7 minute) [9], demonstrand astfel eficacitatea
sa conform elimindrii rapide a tesutului cicatriceal.

Discutii

In ceea ce priveste obiectivitatea, rezultatele
noastre sunt satisfacatoare, comparativ cu datele din
literatura. Astfel, intr-un studiu realizat de Basok E.K.
etal. [2], pacientii cu SCVU secundara au fost supusi
vaporizdrii bipolare folosind sistemul plasmakinetic -
un precursor al vaporizarii bipolare, dupa o perioada
medie de urmarire de 12,2 luni, unde Q__ a crescut
de la 3,4 ml/s inainte de interventia chirurgicala la
16,2 ml/s.n cazul nostru, desi perioada de urmarire
a fost mai scurta, progresele in ceea ce priveste Q__
au fost substantiale: de la valoarea preoperatorie de
7,2 mlla 22,4 ml/s la 3 luni.

Referitor la sistemul TURis in care a fost efectu-
ata doar rezectia bipolard, VR a scazut de la o valoare
medie preoperatorie de 92,3 ml la un maxim de 35
ml dupa interventia chirurgicala, Q__ a crescut de
la 8,1 ml/s la 19,8 ml/s si IPSS a fost redus de la 20,8
panala7,5[3;7].

Din aceasta perspectiva, putem spune ca
vaporizarea cu plasma constituie o implementare
promitatoare al sistemului BiVap. Studiul nostru a
remarcat imbunatatiri deosebite la media VR, care
a scazut de la 115 ml la 28 ml la 3 luni, si progrese
semnificative in ceea ce priveste Q__ siIPSS:Q__ a
crescutdela 7,2 ml/sla 22,4 ml/s si IPSS a scazut de
la21,51a3,6.

De asemenea, rezultatele VBP in studiul nostru
pot fi comparate cu o incizia cu laser. Astfel, potrivit
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studiului realizat de Basok et al. [2], in care 14 pacienti
au fost supusi uneiincizii cu laser avand o unda con-
tinuade 2 microni, Q__ acrescutdela9 ml/sinainte
de operatie la 23 ml/s, dupa o urmarire de 12 luni.
Scorul simptomelor si QoL s-aimbunatatit dela 22 la
8 si respectiv de la 4 la 1. Este evident ca rezultatele
noastre sunt similare acestor cifre, dovedindu-se
astfel eficacitatea VBP.Totodatd, tehnologia bipolara
pare sa fie mai avantajoasa din punctul de vedere al
costurilor, comparativ cu tratamentul cu laser [10].

In ceea ce priveste complicatiile pe termen lung,
rata unei re-stenoze dupa un tratament SCVU endo-
scopic este considerabila, conform datelor din lite-
ratura, indiferent de tehnica aplicata: 13,7% pentru
rezectia standard si 27,5% pentru incizie monopolara
a colului vezical [2; 7]. Conform studiilor publicate,
un avantaj important al vaporizarii bipolare instan-
tanee a tesutului fibros este ca aceasta contribuie la
o recurenta scazutd de formare a tesutului cicatriceal
(3; 5; 6].

Din motivul perioadei destul de scurte de ur-
marire in studiul nostru, este prea devreme pentru
aface o declaratie in ceea ce priveste vaporizarea cu
plasma. Cu toate acestea si dat fiind faptul ca nu exis-
ta imagini uretrografice sugestive ale re-stenozeila 3
luni, iar progresele in ceea ce priveste parametrii de
urmdrire au ramas constante, VBP pare sa confirme
capacitatea de a preveni o fibroza recurenta. Acest
aspect poate constitui o finalizare interesanta pentru
studiile ulterioare.

Concluzii

Avantajele tehnice ale acestei metode sunt:
vizualizarea deosebit de clara a caracteristicilor
macroscopice ale unor straturi de tesut specific; nu
produce urme semnificative de coagulare, nici nu
ldsa semne de arsurd sau neregularitati pe suprafa-
ta. Ca urmare, formatiunea sclerozata este treptat
vaporizatd, pana cand caracteristicile vizuale spe-
cifice ale capsulei prostatice sunt evidente, ceea ce
previne perforatiile capsulare precum deschiderea
marita a vaselor sau sinusurilor venoase, astfel sunt
reduse riscurile de hemoragii asociate cu tratament
terapeutic alternativ.

Asadar, vaporizarea cu plasma este, in general,
o procedura care in mare parte beneficiaza de o
excelenta vizibilitate endoscopicd, asociata cu o
hemoragie redusa, precum si cu o siguranta sporita
a acestui tip de interventie.
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Summary

Contribution of imaging findings in the diagnosis and
assessment of patients with erectile dysfunction

Complex ultrasound examination is needed to determine
the possible causes of erectile disorders occurrence: for
differential diagnosis between vascular and psychogenic
erectile dysfunction, assessingment of the pathology seve-

VARIA

205

rity. The pharmacodopplerography is the basic method to
determine vascular causes of penile erectile dysfunction.
The study included 580 patients with erectile dysfunction.
Transabdominal or transrectal ultrasound contributed in
diagnosing the organic causes of erectile dysfunction in 470
(81%) patients. We performed penile pharmacodopplerog-
raphy in 139 patients and found vascular causes of erectile
dysfunction in 97 (70%) patients. The use of penile pharma-
codopplerography is justified for the differential diagnosis
of erectile dysfunctions and evaluation of the algoritm of
conservative or surgical treatment.

Keywords: erectile dysfunction, ultrasound, penile phar-
macodopplerography

Pe3zrome

Bknao ynempazeyxoeozo ucciedosanus 6 OUazHOCMUKe U
OlyeHKe NayUueHmoe ¢ IPeKMUNbHOU OUCHYHKUUell

Komnaexcnoe ynompassykosoe ucciedosanue neobxooumo
071 onpedeneHuss NPUHUH 3PEeKMUIbHLIX PACCMPOUCME U
ougepenyuanvHo20 0uUacHo3a MedxHcoy 8ACKYI02eHHOU
U NCUXO2EHHOU IPEKMULbHOU OUCHYHKYUU U  OYeHKU
mscecmu namonozuu. OCHOBHbIM MEMOOOM OnpedeeHus.
COCYOUCMBIX NPUYUH IPEKMUTLHOU OUCHYHKYUU A6ISLeMC
gapmaxooonniepoepagus. B uccredosanue Oviiu
sxarouenvl I80 nayueHmos ¢ IPeKmuibHol OUCHYHKYUEI.
Yaempaszeykosoe ucciedoganue nomozno 6vis6ums
opaanuyeckue npUYUHbl IPeKmunbHoll oucynxyuu y 470
(81%) 6onvHbIx.

Dapmakodonniepozpadus cocyoos noiosoeo yieHa ovlia
svinonnena 139 nayuenmam. ¥V 97 (70%) 6onvHuix Obiiu
BbIAGNEHBI COCYOUCTIbIE NPUHLUHBL IPEKMUTLHOU OUCHYHKYUU.
Ipumenenue gpapmarxooonniepozpaghuu onpasoano npu
nposederul OupepeHyuaibHol OUAZHOCMUKY U 8blO0Ope
ONMUMANBLHO2O ANCOPUMMA JleYeHUs IPEeKMULbHO
oucgyHnxyuu.

Knroueswvie cnosa: spexmunvhasn oucghynkyus, yiompassyx,
donnnepozpagus nono8ozo uieHa

Introducere

Disfunctia erectild (DE) este incapacitatea
unui barbat de a obtine si/sau mentine o erectie
suficienta pentru realizarea si finalizarea unui act
sexual satisfacator [2].

Studiile epidemiologice aratd ca prevalenta dis-
functiei erectile este de la 10% la barbatii de pana la
40 de ani la peste 50% la cei trecuti de aceasta varsta
[4,9]. Cauzele incriminate in aparitia DE sunt foarte
diverse si au suferit modificari radicale in ultimele
decenii. Daca pana in anii ‘90 ai secolului XX cauzele
psihologice erau considerate primordiale, actualmen-
te s-a demonstrat ca circa 80% cazuri de disfunctie
erectild au substrat organic. Sunt studii care aratd ca
peste 50% din pacientii cu maladii cardiovasculare
dezvolta intial o disfunctie erectila [6, 7].

Disfunctia erectila poate fi o consecinta a ma-
ladiilor endocrine, precum diabetul zaharat, hiperti-




reoidismul sau hipogonadismul. Sunt demonstrate
corelatii intre DE si nivelul de testosteron, obezitate,
indicele masei corporale, circumferinta taliei, nivelul
trigliceridelor, glicemei etc. [5]. Circa 72% din barbatii
cu patologii ale sistemului urinar, adenom, cancer de
prostata sau prostatitd cronica vor avea si disfunctie
erectila [8].

Determinarea cauzelor disfunctiei erectile im-
plica investigatii bioumorale si imagistice profunde.
Curegret, adeseori medicii care trateaza disfunctiile
sexuale au o atitudine superficiala fata de diagnostic,
iar unele maladii esentiale in lantul patogenetic al
disfunctiei erectile raman neadiagnosticate. Urmdrile
abordarii respective constau nu doar in ineficienta
tratamentului, ci si in diagnosticul tardiv al unor
patologii cu risc vital.

Scopul studiului a fost apreciera rolului si a
valorii examinarilor ecografice in diagnosticul si
evaluarea pacientului cu disfunctie erectila.

Material si metode

Studiul afost realizat in perioada 2010-2015sia
inclus 580 de pacienti cu diagnosticul de, disfunctie
erectild’; stabilit in urma completarii chestionarelor
SHIM si lIEF. Varsta pacientilor a variat de la 19 la 83
de ani, iar gradul de severitate al patologiei a fost
usor la 265 (46%), mediu la 218 (37%) si sever la 97
(17%) persoane.

Pentru a determina cauzele disfunctiei erectile,
toti pacientii au fost examinati clinic, au efectuat
analize de laborator si explordri imagistice. Exami-
narile bioumorale au inclus aprecierea glicemiei, a
profilului lipidic si, optional, a celui hormonal (tes-
tosteron total, testosteron liber, prolactina, TSH etc.)
sau PSA. La pacientii suspecti de a avea o prostatita
cronica s-a efectuat frotiul prostatei, spermograma,
spermocultura, aprecierea AND-ului pentru flora
specifica cu transmitere sexuala.

Investigatiile imagistice au fost efectuate cu
utilizrea ultrasonografelor Philips HD3 sau LOGIO 9E.
La toti pacientii s-a efectuat ecografia abdominala
pentru explorarea ficatului, splinei, venei porte, rini-
chilor, vezicii urinare, prostatei etc. Optional, la 386
de pacienti (67%) suspecti de a avea o patologie a
prostatei am efectuat ecografia transrectald a prosta-
titei si a vezicolelor seminale. La 75 de pacienti (13%)
am efectuat ecografia scrotului, la 31 (7%) — ecografia
glandei tiroide, iar la 165 (28%) — dopplerografia
peniana.

Dopplerografia peniana simpla a fost realizata
cu transductorul liniar de 7,5 Mhz, la 26 (4,5%)
pacienti cu maladia Peyroni. Farmacodopplerografia
peniand, cu administrarea preparatelor farmacologic
active pe cale orala (inhibitori de PDES5), a fost efectu-
atala 10 pacienti (1,7%). Farmacodopplerografia prin
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injectarea intracavernoasa a unei prostaglandine.
E1 (sol. alprostadil 5, 10 sau 20 mg) a fost aplicata la
129 (22%) de pacienti. Am efectuat farmacodopple-
rogafia peniana la pacientii cu disfunctie erectild la
care prin metode mai putin complexe nu am stabilit
cauza disfunctiei erectile: de origine organica sau
psihogena. De asemenea, am efectuat farmacodop-
plerografia la 40 de bolnavi cu disfunctie erectila,
severa pentru a stabili metoda optima de tratament:
terapie intracavernoasa sau protezare peniana. Eco-
grafia a fost realizata in fazele erectiei: flaciditate,
tuminiscenta, rigiditate si detuminiscentd. Unghiul
de scanare a fost de 45-60°. Inregistrarea Doppler a
fost efectuata bilateral, segmentar, pe tot traiectul
arterelor peniene. Am analizat fluxul vascular speci-
fic fiecarei faze in functie de hemodinamica local3,
luand in calcul principalii parametri ecografici: viteza
fluxului sangvin maxim in sistold (VSmax), in diastola
(VDmax), diametrul arteriilor peniene si indicele de
rezistenta (IR =VSmax — VDmax /Vsmax). Parametrii
principali de apreciere a disfunctiei erectile au fost:
VSmax < 25 cm/sec, VDmax > 5 cm/sec, IR < 0, 85.

Rezultate obtinute

in urma evaluarii complexe a pacientilor am
determinat cauze organice directe ale disfunctiei
erectile sau maladii cu repercusiuni majore asupra
functiei sexuale la 470 (81%) de pacienti. La 110
(19%), explorarile efectuate, inclusiv imagistice, nu
au stabilit o cauza medicald a dereglarilor erectile sau
prezenta unor patologii cu influenta demonstrata
asupra functiei sexuale. Repartizarea cauzelor dis-
functiei erectile conform nosologiei este prezentata
in tabel.

Repartizarea pacientilor conform cauzei DE

Cauza disfunctiei erectile Nr. %
pacienti

Maladii cardiovasculare (hipertensiune| 198 34%
arteriala, maladie ischemica a cordului,
aritmii, infarct miocadic suportat, sindrom
metabolic etc.)
Diabet zaharat 115 20 %
Prostatita cronica 191 33 %
Adenom sau cancer de prostatd 174 29 %
Hipogonadism primar sau secundar tardiv 76 13 %
Maladia Peyroni 29 4,5 %
Hepatita sau ciroza hepatica 100 17 %
Boli descoperite incidental, fara repercuisuni 52 9%
directe asupra functiei sexuale (litiaza
renald, litiaza biliara, chisturi hepatice sau
renale etc.)
Fara patologie organica 87 15 %

Farmacodopplerografia peniana, cu adminstra-
rea orala de sildenafil citrat 100 mg sau Vardenafil 20
mg, a fost efectuatd la 10 pacienti. Deoarece meca-




nismul de actiune al inhibitorilor de fosfodiesteraza
presupune conditii psihoemotionale adecvate si
stimulare sexuald, examinarea a fost mai dificila si
mai indelungata (in medie 1,5 ore), comparativ cu
administarea intracavernoasa de alprostadil. Am
determinat o cauza vasculara a disfunctiei erectile
la 7 pacienti examniati prin metoda respectiva, la
3 erectia farmacoloigica a fost prezents, iar fluxul
arterial in faza sistolica a depasit 25 cm/sec. Niciunul
din pacientii examinati prin metoda mentionata nu
a ajuns la faza de tuminiscenta completa.

Din cei 129 de pacienti supusi farmacodopple-
rografiei peniene cu administrare intracavernoasa de
alprostadil, la 39 (30%) am apreciat un flux sangvin
arterial normal, ce ne-a permis sa excludem disfunc-
tia erectila vasculogena.

La 139 de bolnavi cu farmacodopplerografie
peniana nu am stabilit tendinte sau corelatii directe
intre gradul de manifestare a disfunctiei erectile si
viteza maxima sistolica a circulatiei sangvine peniene
(P> 0.05), ceea ce ne permite sa afirmam ca severita-
tea disfunctiei erectile nu depinde doar de vasculari-
zarea peniana, ci si de alti factori (vezi figura).

Din cei 139 de pacienti la care am efectuat
examinarea doppler a arterelor peniene, la 42 (30%)
am obtinut o erectie adecvata, cu viteza sistolica
maxima de la 25 cm/sec la 70 cm/sec. Dintre ei, la 4
(3%) am atestat o disfunctie erectila neurogena, ca
urmare a traumatismului vertebral, iar la 38 (27%) -
o disfunctie erectild psihogena. La 97 (70%) bolnavi
am diagnosticat o disfunctie erectila de origine
vasculara, respectiv la 49 (35%) — disfunctie erectila
arteriogena, la 24 (17%) pacienti cu VSmax peste 25
cm/sec, dar cu VDmax peste 5 cm/sec — o disfunctie
erectila venoocluziva, iar la 24 (17%) - o disfunctie
erectila mixta.

Am semnalat reactii adverse sau complicatii
locale in 12 (9%) cazuri. Astfel, 2 pacienti (1,4%)
au dezvoltat priapism, tratat prin administrare de
adrenomimetice, iar 11 (8%) au avut hematoame
sau durere in locul injectarii preparatului.

Viteza maximd sistolicd in arterele peniene la pacientii
cu divers grad de manifestare a disfunctiei erectile
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Discutii

Este demonstrat cd disfunctia erectild, in majo-
ritatea cazurilor, este de origine organica sau mixta.
La evaluarea pacientului cu disfunctii sexuale, inves-
tigatiile imagistice au importanta sub cateva aspecte:
determinarea cauzelor posibile ale dereglarilor erec-
tile, diagnosticul diferenciat intre disfunctia erectila
vasculogena si cea psihogena, aprecierea gradului
de severitate a patologiei.

in studiul nostru, doar la 15% dintre pacientii
examinati ecografic nu am depistat nicio maladie.
Totodata, la 81% am depistat sau s-au confirmat ma-
ladii organice, cu implicatii directe in functia erectila.
La 4% pacienti am depistat prezenta unor boli care
nu au impact asupra functiei sexuale masculine, pre-
cum chistul renal sau litiaza renala necomplicata.

Metoda de baza pentru determinarea cauzelor
vasculare ale disfunctiei erectile este dopplerografia
peniana. Ea este indicata atunci cand cauzele vas-
culogene ale disfunctiei nu sunt certe, iar procesul
aterosclerotic nu este atat de avansat, pentru a fi
detectat prin metode clinice sau biochimice. Alte
indicatii pentru dopplerografie sunt: diagnosticul
diferentiat al disfunctiei erectile psihogene sau sta-
bilirea indicatiilor pentru protezare peniana.

Pentru a determina fluxul sangvin penian, in-
vestigatia va fi efectuata in erectie, ceea ce este greu
derealizat fara administrarea intracavernoasa a sub-
stantelor farmacologice. Au fost propuse mai multe
substante, dar din cauza reactiilor adverse, in special
a priapismului, la ora actuala este recomandata doar
utilizarea alprostadiului [3]. Experienta noastra arata
ca utilizarea inhibitorilor de fosfodiesteraza tip 5 este
valabild, dar este mai dificila si cu rezultate mai putin
satisfacatoare. Efectuarea farmacodopplerografiei
a permis aprecierea tipului si a gradului disfunctiei
erectile, cu elaborarea unui algoritm optim, indivi-
dual de tratament.

Concluzii

1. Explorarea ecografica complexa contribuie la
stabilirea cauzelor disfunctiei erectile sila instituirea
unui tratament timpuriu adecvat, etiotrop.

2. Efectuarea farmacodopplerografiei peni-
ene este indicata pentru diagnosticul diferentiat
al disfunctiei erectile de origine organica de cea
psihogena, atunci cand alte metode de diagnostic
nu sunt suficiente.

3. Farmacodopplerografia peniana este obliga-
torie la pacientii cu disfunctie erectila severa, care
nu raspund la terapia orala cu inhibitori de fosfo-
diesteraza tip 5, pentru a stabili tactica ulterioara
de tratament.




Bibliografie

1. Cornud F., Amar E., Hamida K. et al. Imaging in male
hypofertility and impotence. In: Br. J. Urol. Int., 2000;
nr. 86 (suppl. 1), p. 153-163.

2. Feldman H.A., Goldstein |, Hatzichristou D.G. et al.
Impotence and its medical and psichosocial corelates:
results of the Massachusetts Male Aging Study. In: J.
Urol., 1994, nr. 151, p. 54-61.

3. Gates C.P, Pickard R.S., Powell PH. et al. The use of
duplex ultrasound in the assessment of arterial sup-
ply of the penis in vasculogenic impotence. In: J. Urol.
(Baltimore), 1995; nr. 153, p. 354-356.

4. LindauS.T.,, Schumm L.P, Levinson W. et al. A study of
sexuality and health among older adults in the United
States of America. In: The New England Journal of
Medicine, 2007, nr. 357 (8), p. 762-774.

5. LuoY, Zhang H., Liao M., Tang Q. et al. Sex hormones
predict the incidence of erectile dysfunction: From a
population-based prospective cohort study (FAMHES).
In: J. Sex. Med., 2015; nr. 12, p. 1165-1174.

6. Nehra A., Jackson G., Miner M. et al. The Princeton Il
Consensus recommendations for the management of
erectile dysfunction and cardiovascular disease. In:
Mayo Clin. Proc., 2012, nr. 87, p. 766-778.

7. Nicolai M.P, van Bavel J., Somsen G.A. et al. Erectile
dysfunction in the cardiolog practice, a patients perspec-
tive. In: American Heart Journal, 2014, nr. 167 (2), p.
178-185.

8. Rosen R, Altwein J,, Boyle P. et al. Lower urinary tract
symptoms and male sexual dysfunction: the multina-
tional survey of the aging male (MSAM-7). In: Eur. Urol.,
2003, nr. 44, p. 637-649.

lon Dumbraveanu, dr. in med., conf. univ.,
USMF Nicolae Testemitanu

Tel. 069164009,

E-mail: ion.dumbraveanu@usmf.md
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LOCALE A PROSTATEI PRIN ADENOMECTOMIE
TRANSVEZICALA CU DRENAREA LOJEI
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Summary

Medico-surgical tactics in solving the adenomectomiea
transvezicale BPH prostate with drainage lodge

The current work aimed at increasing the efficiency of
surgical tactics in adenomectomy transvezicald prostate
based on the development of a new process used in prostate
adenoma voluminous developed and applied in the urology
service of Municipal Clinical Hospital “Trinity” in surgical
and therapeutic management optimization intraoperatively
and postoperatively at the lodge adenoma. Summary of the
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process developed is to install a tube in the lodge adenoma
transurethral drainage / irrigation facilitates monitoring
lodge adenoma, administration of appropriate therapy after
surgery and postoperative behavior. The advantage of the
new developed version provides effective improvement of
haemostasis Zia-bed reduce the postoperative period from
25.3%2.11 days in using the classical method to 9.3 £ 0.26
days, accelerates restoration of having a desinestdtatoare
mictiei quite relevant economic effect

Keywords: medical and surgical tactics, prostate adenoma,
hemostasis bed

Peziome

Meouko-xupypzuueckana makmuKka peuwieHus 6onpoca
A0EHOMBL U JIOKATIbHO20 2eMOCMA3a RPOCHMamsl npu
MPAaHCEe3UKAIbHOU A0CHOMIKIMOMUL RPECMAmMenbHO
Jicenesvl nymem OpeHUPOSaAnUs 10ica

B oannoui pabome oceeujenvt pezyivmamol 3hghexmusHo-
CMu Xupypeu4eckot makmuky ¢ UCHONb308aHUEM HOBO20
Memooa 0OHOMOMEHMHO20 OPEHUPOBAHUSL MOUEBO20 NY3bIPsL
U OCMamoyHoll N10X4ce A0eHOMbl NPpoCmamsl Npu Ad0eHo-
MIKMOMUU AOEHOM OONLUUX PaA3ZMepos. JlanHblil Memood
paspaboman u 6Heoper Ha baze yPorocuYecKo2o omoene-
nus Topoockoii knunuueckou 6onvruyst « Ch. Tpouyvi» Ha
npomsidicenuu muo2ux aem. Cywnocms paspabomannozo
Memooa 3aKa0HAemcst 8 CO30aHUU CUCTEMHO20 OpeHadca
nymem 0OHOMOMEHMHO20 MPAHCYPEMPATbHOZO B8E0EHUs.
OONONHUMENLHO20 OPEeHaAdCA 8 JI0JCe A0EHOMbL 8 YesiX
ONMUMUZAYULU TIOKATILHO20 2eMOCMA3d HA YPOBHE J0Ce.
Peszynomamul noxazanu, 4umo mpancypempaibHoe OpeHu-
POBaHUe T0ACU NOCTIE AOEHOMIKIMOMUU CHOCOOCBYem He
MONbKO OPEHANCY U UPPUSAyUlL, HO MAaKice dPHDeKxmusHo
ee MOHUMOPpU3ayUY 8 NOCIEONEePAYUOHHOM NEPUOOe, 603~
MOJICHOCMb KOHMPOTIsL 34 npoyeccamu 3axcueienus. Ipe-
UMYUECmB0 HOBO20 CHOCObA 3aKNI0YAemcsi 8 0becneyenuu
apexmusnocmu u yayyueHuUu 10KAIbHO20 2eMOCMA3d,
B0CCMAHOBNIEHUU CAMOCMOAMENbHO20 MOYEUCTYCKAHUS,
VKOpOYEHUU KOUKO-OHEl, U COKpaujenuu nocieonepayu-
OHHO20 nepuooa om 25,312, 11 oueil npu Kiaccuueckou
memoouku 0o 9,3+0,26 ouetl, umeiowell 3Ha4UMeNbHbII
9KOHOMUYeCKU dhexm.

Knrouegvie cnosa: meouxo-xupypeuveckas makmuxda, ade-
HOMa nPOCMAamsl, 2eMOCA3 10H#CaA

Introducere

Adenomul de prostata (AP) este una dintre cele
mai frecvente patologii urologice intalnite la barbati
cu varsta inaintata. in conformitate cu datele statis-
tice, AP la varsta de 60 de ani constituie 60%, iar la
70 si 80 de ani — respectiv 70% si 80% din populatia
barbateasca [6, 10].

in pofida faptului ca asa-numitul in opinia ma-
joritard,standard de aur”in tratamentul AP este re-
zectia endoscopica, transuretrala a prostatei (TUR-P),
totusi practica medicala ne demonstreaza ca in
adenomul voluminos tratamentul chirurgical deschis
rdmane actual, constituind aproximativ 7-30% din
manevrele chirurgicale pentru tratamentul AP [12].




Conform datelor bibliografice europene, ra-
portul chirurgiei deschise fata de cea endoscopica
(TUR-P) constituie in: USA, UK, Australia — 0,1-3%;
Suedia - 12%; Franta — 14%; Spania - 28,6%, Italia —
32%; Israel - 40% [1, 7, 8.

in opinia multor cercetatori, dezavantajul
metodei deschise este determinat de complicatiile:
hemoragia, inflamatia (cistite, prostatite, uretrite),
scleroza colului vezicii urinare, strictura de uretra
posterioara, prevezica, incontinenta de urina etc. AJ1.
Wabag (1982), M.A. ToHuap (1982) atentioneaza ca
dupad adenoectomie frecvent din regiunile restante
ale capsulei si prostata are loc eliminarea leucoci-
telor, a fermentilor celulari lizozomali si proteolitici,
care intensificd activarea fibrinolizei si provoaca he-
moragii prin lezarea eritrocitelor agregate in trombi
[5]. Unii autori recomanda cu acest scop aplicarea
in loja a placii hemostatic-absorbante si fixarea ei
cu vicril de peretele posterior al lojei [13]. Pe par-
cursul a zeci de ani au fost propuse diferite metode
chirurgicale pentru ameliorarea, profilaxia, evitarea
complicatiilor intra- si postoperatorii, hemoragia
si inflamatia lojei adenomului de prostata fiind in
continuare ineficiente.

Astfel, diversitatea opiniilor si tentativelor chi-
rurgical-terapeutice intreprinse in diferite etape ale
istoriei tratamentului adenomului de prostata con-
stituie un argument concludent pentru elaborarea
unor tactici medico-chirurgicale intre solutionarea
si optimizarea perioadei postoperatorii in adenomul
prostatic.

Scopul studiului vizeaza elucidarea eficientei
tacticii medico-chirurgicale elaborate si utilizate
de noi ca metoda de electiune in optimizarea si
monitorizarea hemostazei locale in adenomecto-
mie transvezicala deschisa la pacientii cu adenom
prostatic voluminos.

Material si metode

Drept material pentru elaborarea unei tactici
medico-chirurgicale optime in prevenirea com-
plicatiilor postoperatorii in adenomectomie a AP
voluminos a servit evaluarea observatiilor proprii,
sistematizarea datelor intraoperatorii si postopera-
torii, rezultatelor investigatiilor clinico-imagistice si
morfopatologice culese din fisele medicale ale paci-
entilor tratati chirurgical in sectia de urologie a IMSP
SCM Sfanta Treime pe o perioada de mai multi ani.

Elaborarea novatorie efectuata de noi consta
in completarea unui dispozitiv sistemic (figura 1)
din cateterul Foley cu trei canale N2 20 Ch si un tub
cu diametru mai mic de drenare a lojei si a tacticii
medico-chirurgicale interventionale ce faciliteaza
accesul la drenarea-irigarea concomitenta a urocis-
tului, lojei si uretrei [2].
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Figura 1. Schema sistemului de drenare-irigare con-
comitenta a urocistului si lojei de enucleare a adeno-
mului

intre estimarea avantajului si dezavantajului
tacticii medico-chirurgicale in modificatia utilizata
de noi, lotul general ainclus 98 de pacienti cu varsta
cuprinsa intre 45 si 74 de ani, tratati chirurgical prin
metoda de adenomectomie transvezicala in modi-
ficatia elaborata de noi si prin metoda clasicd, fiind
repartizati in 2 loturi:

«  lotul de studiu (L), lotul-test - 49 pacienti, cu
varsta medie de 68,6+1,05 ani;

. lotul de comparare (L), lotul-martor — 49 paci-
enti cu varsta medie 68,9+0.80 ani.

Pentru analiza comparativa a evolutiei AP,
in ambele loturi au fost estimati urmatorii indi-
catori: antigenul specific de prostatda (PSA), scorul
international al simptomelor provocate de AP (IPSS)
si calitatea vietii (QoL). Aspectele morfologice au
fost evaluate prin ultrasonografie (USG), in cazurile
incerte — prin tomografia computerizata (TC) si
scintigrafia dinamica (SD) cu izotop Tc99m (40MBk)
si histomorfologice retrospective in 100% cazuri.
Evaluarea perioadei postoperatorii pe loturi s-a
efectuat in baza a 11 indicatori calitativi si a 3 in-
dicatori ai statutului morbid la externare (tabelele
2, 3). Datele obtinute au fost prelucrate statistic
utilizand pachetul de prelucrare statistica dupa
criteriul ,Student” de exactitate a valorilor medii
si pentru selectii coerente.

Rezultate si discutii

Rezultatul particularitatilor clinice, a indica-
torilor clinici imagistici in evolutia AP, in functie de
loturi (tabelul 1), ne demonstreaza prezenta valorilor
crescute fara semnificatii statistice (P> 0,05), exceptie
fiind Qol, care a avut o semnificatie statistica intre
loturi de 5% (P<0,05).

Este de mentionat ca in 2 cazuri de AP volumi-
nos la pacientii inclusiin L, la tomografia compute-
rizata s-a constatat prezenta diverticulului urocistic
cu localizarea anterolaterala si posterioliterald, cu
implicarea ureterului (figura 2). Prin utilizarea me-
todei de scintigrafie dinamicd aplicata in aprecierea
functieirenale, in ambele loturi s-au atestat particu-
laritati de dereglare a fazei de excretie, fiind criteriul
cert de prezenta a comprimarii miaturilor ureterale
in adenomul prostatic voluminos (figura 2).
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Tabelul 1
Repartitia valorilor medii ale indicilor clinici in functie de lot
Lotul de cercetare | Lotul de control
Indici (n,=49) (n,=49) . )
MES, M2ES,

PSA 3,75+0,31 3,92+0,41 0.3307 | >0.05
PSS 27,5035 28,4+0,36 17925 | >0.05
Qol 5,340,11 5,740,12 24572 | <0.05
Volumul prostatic | 96.53+6.12(cm®) | 99.1846.14 (em®) | 0,3057 | >0.05
Noduliitnem? | 21.73#5.11 (em?) | 10.14#3.13 (cm?) | 1.9341 | >0.05
Urina reziduala 172.6+11.41 184.4+12.12 0.7089 | >0.05

Evaluarea retrospectiva a rezultatelor exami-
narilor histologice in adenoamele ambelor loturi a
relevat diverse tulburari, cu predominarea celor in-
flamatorii acute si proliferativ fibroblastice, publicate
in studiile precedente [9].

diverticul

urocistul

Figura 2. Adenom prostatic voluminos complicat,
diverticul urocistic anteriolateral. Tomografie com-
puterizatd

%
6 8

B T T $
1@ 12 14 16 18Min

Figura 3. Deregldri ale fazei de excretie. Scintigrafie
dinamica cu izotop Tc99m (40MBk)

Esenta metodei propuse consta in aplicarea
unui sistem de drenare-irigare concomitenta a
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urocistului si a lojei reziduale dupa enuclearea ade-
nomului prostatic (figura 4).

[ub suprapubian
(stomi)

Tub pentru
drenare/irigare

Figura 4. Scheme comparative ale metodelor de dre-
nare-irigare in adenomectomie: a) — metoda transve-
zZicald clasicd, b) - metoda transvezicald in varianta
modificata

Astfel, metodologia secventiald in modificatia
elaborata de noi, utilizata in AP voluminoasa in L,
s-a realizat in urmatoarea succesiune:

a) prelucrarea campului operatoriu, efectuarea
inciziei suprapubiene, deschiderea urocistului, enu-
clearea manuald a AP;

b) pregatirea siintroducerea transuretrala a sis-
temului de drenaj, injectarea in balonetul cateterului
Foley 30-40 ml de solutie NaCl 0,9%;

¢) fixarea sistemului;

d) suturarea etajata ermetica a urocistului,

e) suturarea completamente a plagii operatorii
pe tesuturi.

La aparitia chemarilor imperative la mictiune
cu dureri, prin tub in loja se introduc 20-40 ml 0,5%
sol. novocaina sau catigel cu expozitie 10-15 min.
Irigarea vezicii urinare se petrece in decurs de 2-3
zile cu controlul continutului si functionarii tubului
de drenaj al lojei si cateterului Foley. Monitorizarea
functionarii sistemului de drenaj-irigare are loc zilnic.
Cateterul Foley si tubul de drenaj se scot peste 7 zile
de la interventie. Tratamentul conservator a fost
efectuat conform Ghidului National.




Remarcam faptul ca metodologia propusa
a permis monitorizarea proceselor de oxidare si
antioxidare, evaluarea proceselor proteolitice etc,,
astfel facilitand conduita postoperatorie si evolutia
proceselor de regenerare-adaptare la nivel de loja [3].
Evaluarea indicatorilor calitativi ai managementului
medico-chirurgical (tabelul 2) in loturi a stabilit ca
majoritatea valorilor comparative reprezinta o mai
buna rezolvare in L, comparativ cu lotul de control
(<0.001), tratamentul conservativ fiind fara impact
(>0.05).

Tabelul 2
Repatrtitia indicatorilor de calitate in functie de loturi
Lotul de Lotul de
Caracteristica baci conirl t P

(n,=49) (n,=49)

MAES, | MZES,
Durata operatiei (min.) 60,5+2,57 | 92,5+0,88 | 9.5712 | <0.001
Pierderea de sange i/oper. 126,0£5,99 | 246,0+4,13 | 164931 | <0.001
Aparitia febrei 3274670 | 93.94342 | 8.1346 | <0.001
Hemoragie postoperatorie 8.243.92 | 2.0921 | <0.05
Fistuld suprapubiand - 53.1£7.13 | 7.4483 | <0.001
Cicatrizarea plagii 100.0£0.00 | 65.3£6.80 | 5.1028 | <0.001
Durata tratamentului 254035 31054 | 09324 | 5005
conservator
[nlaturarea sondelor, zi plo 7,5£0,22 11,1£0,56 | 5.9834 | <0.001
Durata spitalizdrii (zile) 14,0£046 | 38,5+2,49 | 9.6756 | <0.001
Restabilirea mictiunii, zi p/o 7,6£0,24 17,242,14 | 4.4580 | <0.001
Zile/pat p. operatoriu 9,3+0,26 25,342,11 | 7.5260 | <0.001

Evaluarea statistica a indicatorilor statutului
morbid la externare a aratat ca in L, au predominat
indicatorii calitativi: insanatosire completa si statut
satisfacator (<0.001), comparativ cu statutul nesa-
tisfacator, dar analiza statisticd comparativa releva
valori crescute in L. - 10.2+4.32 comparativ cu L,
—-2.0+2.00.

Astfel, interventia chirurgicald transvezicala in
modificatia elaborata si utilizata de noi, directiona-
ta spre perfectionarea tacticii medico-chirurgicale
in optimizarea perioadei postoperatorii, in caz de
adenomectomie la pacientii cu AP voluminos, este
o metoda oportuna si oferd posibilitatea de a drena/
iriga loja adenomului, a administra o terapie si o
conduita postoperatorii corecte.

Tabelul 3
Repartitia statutului morbid la externare
Lotul de bazd | Lotul de control
Caracteristica (n,=49) n,=49) t »
MAES, M2ES,

insanatosire 85.745.00 51.07.14 3.9801 | <0.001

Statut satisficator 12.2+4.68 38.8+6.96 31720 | <001

Statut nesatisfacator 2.02.00 10.244.32 1.7213 >0.05

Metodologia propusa este bine-venita si poate
fi utilizata pe larg in chirurgia urologicd, dat fiind
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faptul ca completeaza metodologia chirurgiei uro-
logice in rezolvarea AP voluminos, reducand com-
plicatiile postoperatorii si avand un efect economic
substantial.

Concluzii

1. Tactica medico-chirugicald de adenomec-
tomie transvezicala in modificarea elaborata, cu
utilizarea sistemului transuretral faciliteaza drenarea-
irigarea concomitentd a urocistului, lojei si uretrei,
este miniminvaziva, eficienta si asigura posibilitatea
de a monitoriza hemostaza lojei, a reduce obturarile
uretrei si a administra o terapie postoperatorie tim-
purie.

2. Utilizarea sistemului transuretral permite
monitorizarea evolutiei proceselor regenerative,
estimarea celor de oxidare si antioxidare, protiolitice
etc. nemijlocit in lojd, precum si utilizarea locala a
terapiei conservative, ce induc accelerarea restabilirii
hemostazei si a vindecarii, cu restabilirea mictiunii
de sine statator.

3. Metoda propusa de noi a restabilit mictiunea
de sine statator la 7,5+0,22 pacienti, a redus zilele-
pat postoperatorii la 7,6+0,24 zile, externarea cu
statul morbid insanatosit in medie a 85.7+5.00 din
pacienti, avand atat efect substantial in profilaxia
complicatiilor timpurii, cat siimpact economic.
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Summary

The diagnosis of macular edema applying Optical Coher-
ence Tomography

The treatment § success in ophthalmology is determined by
the progress of modern diagnosis. To examine the macular
edema is necessary to use the OCT because the macular
edema is one of the main causes of vision loss in various
diseases of the retina. OCT application in age macular
degeneration and diabetic retinopathy accompanied by
macular edema have a particularly great clinical impor-
tance, aiming to determine the configuration of fovea, the
location of edema, the appreciation of neurosensory retina
detachement. This diagnostic method allows us a detailed
examination of morphofunctional condition of retina.

Keywords: retina, optical coherence tomography, macular
edema

Pe3zome

Juaznocmuka oméxka maxkyasl ¢ UCRONb306AHUEM
ONMUUECKoil KO2epeHMHOU momozpaghuu

Venewnoe neuenue 6 Od)maﬂbMOJZOZMM 06yC]l06]l€H0
npoepeccom Co8pemMeHHnblx mexHuK OUACHOCMUKU. ﬂ]lﬂ
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00c1e008aHUSA OMEKA MAKYIbL HEOOXOOUMO UCNONb30BAHUE
Onmuyeckou KozepeHmHoUu momozpaduu 88udy mozo,
YUMo OmEK Maxyibl sGIAEMcsi OOHOU U3 OCHOBHBIX NPUYUH
nomepu 3perusi npu namonocuu cemyamru. Mcnonvzoeanue
ONMUYECKOU KO2EPEHMHOU MOMO2PADUU NPU 803PACMHOU
MaxynapHot oucmpoguu u ouabemuieckol pemuHonamuu,
COnposodicoaemble OMEKOM MAKY/IbL, UMEION O4EHb BANCHOE
KAUHUYECKOe 3HAYeHUe, Yelblo KOmopo2o seisiemcs
onpedenenue cmpykmypul (hoseu, pacnonodicenue oméxa,
OYEeHKa OMCIIOUKU Heupo-CeHCOPUATbHOU CemYamKu.

Omom memoo OuazHOCMUKU NO36015em MUjamenbHoe
obcnedosarnue Mop@o-@PYHKYUOHALILHO2O COCMOAHUS
cemuamxy ¢ nocaedyiowum dMUOnamozeHemuieckium
JledeHueM.

Knrouesvie cnosa: cemuamra, OKT, omék maxynoi, neuerue
OMEKa MAaxyvl

Introducere

Succesul tratamentului patologiilor oftalmolo-
gice este determinat de progresul tehnologiilor de
diagnostic moderne. Pentru diagnosticul timpuriu
si eficient al patologiilor retinei insotite de edem
macular, cum sunt degenerescenta maculara legata
de varsta (DMLV), retinopatia diabetica (RD), nu este
suficienta utilizarea doar a metodelor traditionale
de examinare. Tendintele moderne si necesitatea
de examinare detaliata a structurii globului ocular
au determinat savantii sa elaboreze metode noi
si performante de diagnostic, una dintre ele fiind
tomografia in coerenta optica.

Aceasta metoda de diagnostic a fost elaborata
lafinele sec. XX, prin intermediul metodei spectrale,
si a obtinut denumirea de tomografie in coerentd
opticd (TCO) [10]. Aplicarea TCO in diagnosticul ede-
mului macular depaseste alte metode si aparate de
diagnosticare [7]. TCO permite de a obtine sectiunea
in straturile retinei cand pacientul se afld in viatd, in
asa fel depdsind cu mult metodele ultrasonografice
de examinare [8; 9]. Actualmente, datorita TCO e
posibil de a obtine detalii de 3-5 microni in struc-
tura retinei. Posibilitatile de diagnostic ale TCO le
depaseste de zeci de ori pe cele ale oftalmoscopiei,
de aceea e necesar de implementat o directie noua
de diagnostic al edemului macular - biomicroretino-
metria [1, 3,4, 7].

Tomografia in coerenta optica a retinei este o
metoda neinvaziva, non-contact de investigatie a
retinei. Noile tomografe pot analiza o arie de 6x6 mm
in 1,5-1,7 secunde [8].Tn functie de gradul de reflecti-
vitate, structurile retinei se impart in hiperreflective,
mediu reflective si hiporeflective [8].

Dupa parerea autorilor Hee si Schuman, la ziua
de astazi anume prin TCO pot fi apreciate cu preci-
zie structura si grosimea retinei si poate fi depistat
edemul macular [10; 12].

Edemul macular reprezinta retentia de lichid,
cu s-au fara depuneri de componente plasmatice si




sangvine in stroma retiniana in zona maculard, sau
depuneri de componente plasmatice si sangvine in
stroma retiniana fara lichid. Astfel, el reprezinta una
din cauzele primordiale de pierdere a vederii [2].

Patogeneza edemului macular implica dere-
glarea barierei hemoretinale (BHR), care e compusa
dintr-o BHR interna si una externa. BHR interna este
constituita din jonctiuni stranse intre celulele endo-
teliale ale vaselor retinale, precum si celulele gliale
ale retinei (astrocite si celulele Muller), formand o
bariera care, in mod normal, este impermeabila pen-
tru proteine. BHR externa e alcatuita de jonctiunile
stranse dintre celulele epiteliului pigmentar al reti-
nei. Se considera cd EM se datoreaza, in primul rand,
deregldrii BHR interne, dar exista dovezi ca disfunctia
BHR externe poate juca unrol in EM. Dereglarea BHR
permite extravazarea proteinelor si a altor substante,
din capilare in spatiul extracelular. Aceasta cauzeaza
un schimb in echilibrul presiunii hidrostatice si on-
cotice, favorizand acumularea lichidului in spatiul
extracelular si dezvoltarea edemului macular [6].

Scopul lucrdrii constad in aplicarea tomografiei
in coerenta optica in diagnosticul timpuriu al ede-
mului macular in degenerescenta maculara legata
de varsta si in retinopatia diabetica.

Material si metode

Studiul include 300 de pacienti (600 de ochi) cu
varsta cuprinsa intre 50 si 82 de ani (varsta medie —
65+2 ani), diagnosticati in Clinica oftalmologie nr. 2
a USMF Nicolae Testemitanu, pe o perioada de 24 de
luni. In studiu au fost inrolati pacienti diagnosticati
cu: degenerescenta maculara legata de varsta
(DMLV) - 80 persoane (160 ochi); retinopatie diabe-
tica neproliferativa (RDN) - 190 (380 ochi); retino-
patie diabetica proliferativa (RDP) — 30 pacienti (60
ochi). Toti bolnavii au fost supusi examenului prin
tomografie in coerenta optica pentru determinarea
prezentei, tipului si localizarii edemului macular.

Functionarea TCO se bazeaza pe o tehnica
de masurare optica, numita ,interferometrie prin
coerentd joasd” (low-coherence interferometry
[2]. Cand lumina emisa de sursa aparatului este
directionata spre ochi, ea este reflectata de struc-
turile intraoculare cu proprietdti optice diferite [7].
TCO utilizeaza o sursa de lumina monocromatica, cu
lungime de unda de 840 nm. Se obtine o imagine a
ultrastructurii retiniene cu rezolutie axiala (longitudi-
nald) de 6 microni — valoarea celui mai mic element
care poate fi diferentiat in imagine.

Rezultate obtinute

Prin tomografia in coerenta optica se obtin in-
formatii detaliate despre structura retinei maculare,
grosimea si starea fiecarui strat de reting, prezenta
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sau lipsa edemului in DMLV, RDN, RDP. Ca urmare a
aplicarii TCO am depistat prezenta edemului macular
la 472 (78,7%) de ochi, lipsa edemului-1a 128 (21,3%)
de ochi din totalul de 600 examinati.

Rezultatele obtinute au fost divizate, in functie
de nosologie, in 4 loturi: EM in DMLV forma atrofica,
EMin DMLV forma exudativa, EM in RD neproliferati-
va, EMin RD proliferativa. Tabelul 1 reprezinta numa-
rul de ochi la care s-a depistat edemul macular.

Tabelul 1
Numadirul de ochi cu edem macular

EM in DMLYV forma atrofica
EM in DMLYV forma exudativa
EM 1n RD neproliferativa

58 ochi (9,7%)
40 ochi (6,7%)
314 ochi (52,3%)

EM in RD proliferativa 60 ochi (10%)
Total ochi cu EM 472 ochi (78,7%)
Total ochi fara EM 128 ochi (21,3%)

Prezenta edemului macularin degenerescenta
maculara legatd de varstd, forma exudativa, si retino-
patia diabetica proliferativa in imagine tomografica
sunt prezente in figura 1.

b

Figura 1. DMLV forma exudativa (a); RD proliferativa
(b)

Pentru a extinde spectrul de examinare a regiu-
nii maculare, aplicand TCO am decis sa determinam
si prezenta tipului de edem: focal sau difuz. in urma
examinadrii am obtinut urmatoarele date: prezenta de
edem macular focal in 298 de ochi (63,1%) si difuzin
174 ochi (36,9%) din numarul total de ochi cu edem
macular (472 ochi).

Aplicarea TCO ne-a permis sa divizam edemul
macular conform severitatii in: usor, moderat si se-
ver. Ca urmare, am obtinut urmatoarele rezultate:
prezenta EM grad usor in 134 ochi (28,4%), grad
moderat —1n 215 (45,6%) si grad sever —in 123 ochi
(26%) din totalul ochilor cu edem macular.

La examinarea pacientilor aplicand TCO a ma-
culei au fost cercetate in detalii structura retinei in




zona maculard, in special a retinei neurosenzoriale,
zonele de decolari de retina neurosenzoriala (RNS) si
grosimea totala a retinei; reprezentate in tabelul 2.

Analizand tabelul 2, observam ca cea mai mare
grosime aretinei a fost determinata in forma exuda-
tiva a DMLV si in retinopatia diabetica proliferativa,
grosime ce depaseste 280 micrometri.
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Tabelul 2
Grosimea retinei in functie de nosologie
EM in DMLYV forma atrofica 205-220 mkm
EM in DMLV forma exudativa 280-640 mkm
EM in RD neproliferativa 220-310 mkm
EM in RD proliferativa 315-785 mkm

Conform TCO, am depistat edem macular care
implica si decolarea de retina neurosenzoriald, ceea
ce reprezinta stadiul final al edemului macular cronic,
cu disparitia peretilor chisturilor si contopirea lor. Re-
tina neurosenzoriala este marita din cauza decolarii
seroase (acumulare de lichid seros) (figura 2).

Figura 2. Decolare de retind neurosenzoriald
Rezultatele obtinute in urma examenului to-
mografic pot fi vizualizate in tabelul 3.

Tabelul 3
Decolare de retind neurosenzoriald

Edem macular usor 14 ochi (3%)
83 ochi (17,6%)

123 (26%)

Edem macular moderat

Edem macular sever

Nu implicda RNS 252 (53,4%)

Se observa ca in aproximativ 56% din ochii cu
edem macular implica si decolarea de retina neuro-
senzoriala, ceea ce ne indica severitatea prezentei
edemului macular.

Ca rezultat al aplicarii tomografiei in coerenta
optica, diagnosticul prezentei edemului macular
devine mult mai corect si rapid.

Inasa mod putem sa apreciem exact localizarea
topografica (foveola, fovee, parafovee, perifovee),
tipul si severitatea edemului macular, cu o apreciere
a grosimii retinei de pana la un micron. Anume TCO
poate sa depisteze prezenta celor mai mici chisturi ce
formeaza edem focal, ca mai apoi sa se aplice trata-
mentul adecvat, pentru a evita dezvoltarea edemului
difuz, sever, cu pierderea functiilor vizuale.

214

Concluzii

1. Tomografia in coerentd optica a retinei este
0 metodd moderna neinvazivd, non-contact de
diagnostic rapid si timpuriu, cu o precizie de 3-5
micrometri, al edemului macular si prezinta o opor-
tunitate de determinare precisa a localizarii, tipului si
gradului de severitate al edemului macular in DMLY,
RDN, RDP.

2. Metodatomografiei in coerentd optica este
foarte eficientd pentru aprecierea rezultatelor trata-
mentului edemului macular de diferita geneza.
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Summary

Promoting family planning — a prerogative of for family
doctors’ activity?

Family doctors play an important role in family planning
services. Realization of this obligation according to job
description faces a number of obstacles both personal and
system level. This study concerns the evaluation of barriers
and facilitating factors in the delivery of family planning
services in primary health care in Republic of Moldova.

Keywords: family doctor, family planning, health promo-
tion

Pezrome

Ilpoosusicenue nnanuposanus cemvu — npepozamusa
desmenvHoCmuU cemeiinozo epaua?

Cemetinvie 8pauu uspaiom 8alcHyio poib 6 npedocmasgieHuu
yeaye 6 obnacmu NIAHUPOBAHUs cembll. Buinonnenue
IMO20 0OA3AMENLCMEA 8 COOMBEMCNBUU C OONHCHOCMHOU
UHCMPYKYUel Cmaikugaemcs ¢ psaoom Npensmcmeull
JUYHO20 Xapakmepa u cUCMeMHbIX. DMo ucciedosanue
svlasasgem bapvepsvl U pakmopwsl, cnocobcmeayrujue
npeodocmasieHuio yciye no nianupo8aHuio cemvu 8
cucmeme nepeUUHOU MeOUKO-CAHUMAPHOU NOMOWU 8
Pecnybnuxe Monoosa.

Knrwuesuvie cnosa: cemetinulii 8pay, niaHuposanue cemol,
nponazanoa 300p0802o 0bpa3a HeU3Hu

Introducere

Planificarea familiala (PF), conform definitiei
OMS, reprezinta capacitatea persoaneisau a cuplului
de a anticipa si de a avea numarul dorit de copii, la
momentul ales si la intervalele de timp dintre nasteri
pe care le hotdrasc singuri [1]. Provocarile actuale
pentru sanatate in intreaga lume sunt numeroase si
grave, necesitatea de a-si controla propria fertilitate
este prezenta probabil la mai multe persoane decat
orice alta problema de sanatate.

Conform actelor normative in vigoare, acor-
darea serviciilor de planificare familiala in cadrul
institutiilor de asistenta medicala primara (AMP) din
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mediul urban si cel rural se gaseste printre functiile
medicului de familie si ale asistentului medical din
unitatea de AMP. Este stabilit accesul la servicii de
AMP indiferent de statutul de asigurat, permitand tu-
turor persoanelor sa beneficieze de servicii PF [2].

in contextul reformelor din sistemul de sina-
tate, PF a beneficiat de o atentie diferita din partea
autoritatilor, fapt reflectat in indicii alarmantii de
utilizare a metodelor contraceptionale. Rata de
prevalenta a metodelor moderne de contraceptie
in grupul femeilor de varsta reproductiva (15-49
ani) este in descrestere continud, atingand cifra de
41,7% in anul 2012, comparativ cu 42,6% in anul
2005. Conform datelor MICS, rdman a fi semnificative
necesitatile nesatisfacute de contraceptie, fiind ra-
portate de 10% dintre femeile de varsta reproductiva
din Republica Moldova [3]. Astfel, in circumstantele
create a apdrut necesitatea evaluarii situatiei de facto
la capitolul prestarea serviciilor de PF/contraceptie
la nivelul AMP.

Scopul studiului a fost identificarea barierelor
si a factorilor de facilitare a prestarii serviciilor de
planificare familiala in cadrul asistentei medicale
primare, in Republica Moldova.

Material si metode

Studiul s-a desfasurat sub egida Ministerului
Sanatatii al RM in perioada 16.03 -27.03.2015. Echi-
pele de evaluatori si-au desfasurat activitatea in 12
localitati din nordul Republicii, au fost chestionati
152 de prestatori de servicii (manageri, medici de
familie, asistente medicale), iar pentru realizarea unei
imagini complexe asupra problemei au fost intervi-
evati si 61 de beneficiari. Toatd informatia colectata
cu ajutorul chestionarelor dezvoltate de echipa de
evaluare a fost introdusa intr-o baza de date Excel,
care a facilitat analiza datelor.

Rezultate si discutii

Deoarece caracterizarea unui serviciu medical
presupune evaluarea mai multor domenii, asa ca
accesibilitatea si calitatea serviciului, cunostinte si
practici ale prestatorilor de servicii, precum si gradul
de informare a beneficiarilor [4], pentru obtinerea
unei viziuni integrale asupra serviciilor de PF in ca-
drul AMP, grupul de lucru a evaluat aceste aspecte
atat din perspectiva prestatorilor, cat si din cea a
beneficiarilor.

In cadrul evaluarii, prestatorii de servicii din
AMP au apreciat accesul la servicii de planificare
familiald si contraceptie pentru populatia generala
si grupurile socialmente vulnerabile ca fiind usor in
75,3% si 58,8% cazuri, respectiv, astfel evidentiindu-
se o limitare la accesul de servicii pentru populatia




social vulnerabild. Este important de mentionat ca
accesibilitatea ca dimensiune a calitatii nu trebuie
restrictionata de bariere geografice sau economice.
Situatia actuala este departe de cea ravnita, deoa-
rece, in opinia a 75,3% din prestatorii de servicii,
metoda de contraceptie este oferitd la moment de
catre ginecologul din CSR (cu sediul in centrul raio-
nal), la indreptarea femeii de la medicul de familie;
42,4% — de catre ginecologul din raion, 46,2% — de
medicul de familie, dupa consultarea cu ginecologul.
Doar 20,8% prestatori considera ca medicul de fami-
lie ofera metoda de contraceptie de sine statator, iar
10,7% — de catre asistenta medicala din echipa MF.

Accesul la servicii de PF si contraceptie, in
special pentru grupurile vulnerabile, presupune nu
doar consiliere, dar si oferirea gratuita a produsului
contraceptiv. La momentul evaluarii, 62,0% din pre-
statori au confirmat prezenta in stocurile institutiilor
a prezervativelor, 36,7% — a pilulelor contraceptive,
24,1% — a dispozitivelor intrauterine (DIU) si doar
10% — a contraceptivelor injectabile. In alte centre
de sdnatate vizitate a fost inregistrata absenta con-
traceptivelor de mai multe luni, prin urmare, femeile
din grupurile defavorizate nu beneficiaza de produse
gratuite, nedorind sa se deplaseze la CSR din raion
din diferite motive.

Doar 17% dintre prestatori au mentionat cd in-
stitutiile medicale au procurat contraceptive din pro-
priul buget. Managerii acestor institutii s-au plans ca
preturile la produsele contraceptive sunt mari, fapt
care nu le permite procurarea in cantitatile necesare
acoperirii necesitatile grupurilor socialmente vulne-
rabile din localitate. La etapa de testare, prestatorii
considera ca actualul mecanism de aprovizionare cu
contraceptive trebuie optimizat, pentru a deveni mai
flexibil si eficient.

Echipa de evaluatori si-a propus sa analizeze
accesul la servicii de PF/contraceptie si din perspec-
tiva beneficiarului. Din numarul total de beneficiari
de varsta reproductiva intervievati, 56,7% folosesc
o metoda de contraceptie. Dintre acestia, 55,2%
procura produsul, de cele mai multe ori, la farma-
cie (91,8%), considerand costul acesteia accesibil
(44,2%). Un numar semnificativ (30,7%) de benefi-
ciari care au procurat vreodatd un contraceptiv in
farmacie, cred ca preturile acestora sunt destul de
mari, fapt care i-ar determina sa nu utilizeze aceste
produse. Circa 42% din beneficiari au primit contra-
ceptivul gratuit, dintre care 60,7% — prezervative,
46,4% — pilule, 25% — DIU, injectabile — 3,5%. Doua
treimi din persoanele (67,8%) care au beneficiat
de contraceptive gratuite considera ca produsele
oferite au fost indeajuns ca sa le acopere nevoile de
contraceptie.
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Contraceptivele au fost oferite beneficiarului
dupa consilierea efectuata de catre medicul-gineco-
log din CSR, medicul de familie ori, in unele cazuri,
de catre asistentul medical. Medicul-ginecolog, in-
clusiv cel din CSR (23,8%), si asistentul medical din
CSR (8,9%) sunt acei prestatori la care ar dori sa se
informeze beneficiarii, considerandu-i competenti,
doar ca acestia se afla mai departe de majoritatea
beneficiarilor din sectorul rural, creand astfel obsta-
cole legate de timp, deplasare si de ordin financiar.
Beneficiarii au mentionat cd, dacd ar avea nevoie
de un sfat in privinta PF/contraceptie, s-ar adresa
la cea mai apropiata institutie medicala: cel mai
apropiat centru al medicilor de familie (26,8%), spi-
talul raional/municipal (14,9%), centre republicane
specializate si cabinete private (14,9%). Beneficiarii
ar prefera sd fie informati/consultati in contraceptie
de echipa medicului de familie, invocand motivul ca
acestia sunt prezenti chiar in localitate; pe primul loc
s-a clasat asistentul medical din echipa MF (70,1%),
urmat de medicul de familie (50,7%).

Totusi, in realizarea obligatiilor lor de functie,
medicii de familie intampina o serie de dificultati.
Fiind intrebati care sunt factorii ce limiteaza acce-
sul populatiei la servicii de PF, 32,2% prestatori au
mentionat ca personalul medical nu este instruit
indeajuns la subiectul PF, 68,3% — populatia nu este
interesata de subiect ori nu are venituri necesare
(40,5%). Circa 50% sustin cd nu au suficient timp
pentru a aborda subiectele ce tin de PF in cadrul
unui consult de rutina. Volumul de lucru al MF este
foarte mare, cu o gama vasta de probleme care
necesita solutionare. Prestatorii de servicii din asis-
tenta medicala primara (64,5%) considera ca crearea
conditiilor optime de timp pentru o consultatie de
rutina la MF le-ar oferi posibilitatea de a discuta cu
clientii si la subiectul PF.

Un alt aspect, mentionat in 58,8% cazuri, este
ca pentru a ameliora accesul populatiei la servicii
de PF si contraceptie este necesar ca personalul
din cadrul AMP sa fie instruit in PF si contraceptie.
Totodatd, este esential ca si populatia sa fie sensibi-
lizata despre importanta PF, masura care, in opinia
lucratorilor medicali (80,3%), ar spori semnificativ
adresabilitatea.

Un domeniu important al asigurarii calitatii este
dezvoltarea/instruirea personalului. Cei mai multi
prestatori de servicii intervievati din AMP isi aprecia-
za nivelul de pregatire in domeniul planificarii famili-
ei si contraceptie ca fiind mediu (84,1%), 8,2% —inalt
si circa 5% — nu au primit nicio instruire in domeniu.
Majoritatea medicilor (63,3%) au obtinut cunostinte
in domeniu in perioada studiilor postuniversitare,
15,8% — in perioada studiilor universitare, iar 22,8%




dintre asistentele medicale — in perioada studiilor
postsecundare nontertiare si 55,6% din numarul to-
tal de prestatori — la trainingurile extracurriculare.

Sursele din care prestatorii culeg informatii la
subiectul PF si contraceptie sunt manualele OMS in
PF (46,2%), Internetul (34,85%), publicatiile nationale
in domeniu (34,85%), mass-media (24,1%). A fost
mentionata si buna colaborare cu medicul-ginecolog
din CSR in vederea consultarii cazurilor mai dificile.
Cu toate acestea, doar 74% prestatori se considera
pregatiti sa prescrie o metodd de contraceptie.

Dificultatile cu care se confrunta la moment
prestatorii serviciilor de PF din AMP tin in mare parte
de instruirea insuficienta in acest domeniu (44,9%)
si lipsa de timp pentru a aborda subiectul de PF in
timpul unei consultatii de rutina (63,3%). Totodata,
in calitate de obstacol in calea oferirii consilierii in PF
a fost mentionata si lipsa interesului populatiei fata
de acest subiect (50,6%).

Medicii de familie si asistentii medicali din
AMP doresc sa presteze servicii de planificare
familiala populatiei doar in urma unei instruiri
(67,7%) si in baza protocoalelor si ghidurilor care
vor reglementa aceasta activitate. Componenta de
educatie a populatiei in domeniul PF, la moment,
este realizatd, in opinia prestatorilor de servicii din
AMP, de catre medicul de familie (87,3%), asistenta
medicala (65,1%), ginecolog (65,1%), ginecologul
din CSR (65,1%), asistenta medicala din CSR (31,0%)
si asistentul social din comunitate (12,6%). De cele
mai multe ori, acest subiect este abordat in timpul
vizitelor la medic (94,9%), chiar si atunci cand femeile
se adreseazad cu alte intrebari (de ex., problema de
sdnatate, vaccinarea copilului etc.), in timpul vizitelor
la scoala (69,6%), in parteneriat cu asistenta medi-
cala din scoala, psihologul si grupul de voluntari din
scoald. Subiectele abordate in scolitin de planificarea
familiala, metode de contraceptie etc. Atat elevii, cat
si parintii reactioneaza pozitiv la instruirile oferite.

Spre beneficiul populatiei, prestatorii profita si
de ocazii neformale, uneori chiar si pe strada, pentru
a mai aborda o data subiectul PF (31,0%), in timpul
vizitelor pe sector, in cadrul vizitelor la domiciliu
(6,9%). Conlucrarea eficienta dintre membrii echipei
medicului de familie ofera plusvaloare activitatii si
sporeste eficacitatea instruirilor. Prestatorii recunosc
ca, desi se depun eforturi pentru sensibilizarea si
educarea populatiei in domeniul PF, totusi eficienta
acestora este apreciata sub nivelul asteptat (88,0%).
Cu toate ca atitudinea prestatorilor, cu referire la
propria contributie, in vederea instruirii populatiei la
subiectul PF este una critica, beneficiarii mentionea-
za caanume medicul de familie, urmat de ginecolog,
asistent medical si farmacist, sunt sursa de baza in
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informarea cu privire la acest subiect (74,6%). Exista
si alte surse din care beneficiarii culeg informatii
despre PF/contraceptie: prieteni (52,2%), Internet
(43,2%), mass-media (41,7%), materiale informative
distribuite gratuit (25,3%), asistentul social (2,9%) si
alte surse (10,4%).

La capitolul preferinte, beneficiarii ar dori sa
obtina informatii la subiectul PF/contraceptie de la
prestatorii de servicii medicale (95,5%), totodata,
neignorand alte surse, cum ar fi mass-media (25,3%),
Internetul (23,8%), materialele informative pe su-
port de hartie, distribuite gratuit (17,9%), prietenii
(13,4%), asistentul social (5,9%). Rezulta ca cea mai
credibila sursa de informatii cu referire la PF/contra-
ceptie, in opinia beneficiarilor, raman a fi lucratorii
medicali, de la care simt nevoia de a fi informati. in
pofida diversitatii surselor de informare, beneficiarii
isi apreciaza nivelul de cunostinte in domeniul PF/
contraceptie ca fiind scdzut sau mediu (86,4%), 1,4
% au declarat cd in general nu sunt informati si doar
11,9% considera ca au un nivel inalt de cunostinte.

Concluzii

Oferirea serviciilor de planificare familiala repre-
zintd o prerogativa a medicului de familie sia echipei
lui, dar realizarea lor intampina bariere atat de ordin
personal, cat si de sistem. Medicii de familie necesita
atat o motivare, cat si o pregatire profesionala conti-
nua pentru prestarea serviciilor de calitate.

Asigurarea cu produse contraceptive si spori-
rea cererii pentru servicii din partea populatiei sunt
provocari care necesita rezolvare. Exista si factori de
facilitare a prestarii serviciilor de planificare familialg,
precum primirea consultului medical de catre bene-
ficiar in institutia de asistenta medicala apropiata,
respectarea autonomiei beneficiarilor in procesul
ludrii deciziei cu privire la contraceptie.
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REZULTATELE TRATAMENTULUI CHIRURGICAL
AL MIOPIEI ST ASTIGMATISMULUI MIOPIC PRIN
METODA LASIK LA PACIENTII CU GROSIMEA
CORNEEI SUB 500 MICRONI

Irina VRABII,
Centrul Medical Microchirurgia ochiului, Chisinau

Summary

Results of surgical treatment of myopia and myopic astig-
matism by the method LASIK in patients with corneal
thickness less than 500 microns

Until recently, the ideal thickness of the corneal flap was
considered as 130 um. Many surgeons are reviewing options
for a perfect corneal flap due to the specific histology of an-
terior corneal stroma, the ability to save the biomechanical
integrity of the cornea. The aim was to evaluate the refrac-
tive results of laser in situ keratomileusis (LASIK) with for-
mation of ultrathin corneal flap in myopic patients with thin
corneas. The study included 39 patients (75 eyes) aged 25 to
38 years (mean 31£5,4 years) with myopia of low, medium
and high grade, who had a preoperative central corneal
thickness (CCT) of less than 500 microns and completed at
least 2 years of follow-up examinations after surgery. All
eyes were randomly divided into 3 groups depending on the
degree of myopia. Mean preoperative corneal pachymetry
was 488,6+11,2 um in group A, 486,9+10,4 um in group B
and 489,1+10,8 um in group C. None of the included eyes
developed postrefractive corneal ectasia. Refractive laser
surgery with LASIK in patients with thin corneas (less than
500 microm) seems to be a safe and predictable technique
for myopic refractive corrections. No intraoperative or early
or late postoperative complications were observed. Patients
noted a rapid recovery of visual functions. The achieved
refractive outcomes were stable.

Keywords: non corrected visual acuity, corrected visual acu-
ity, myopia, astigmatism, refraction, spherical equivalent,
corneal flap, LASIK, quality of life

Pe3zome

Pesyromamol Xupypzuueckozo nedeHus MUORUU U
Muonuueckozo acmuzmamuima memooom LASIK y
nayuenmoes ¢ moauwunoi pozosuyst menee 500 muxkpon

Jlo HedasHeeo 8pemenU, UOedaNbHOU MOAWUHOL JIOCKYMA
pozosuybl cyumanacs, monuna 130 mkm. Muoeue xupypeu
nepecMampuean U0edarbHy0 moawuHy J10CKyma 6 cesa3u
€ 0COOEHHOCMAMU 2UCMON02UY NePeOHel YaCmU CIPOMbl
01 MAKCUMANbHO20 COXpaHeHus OUOMexaHuueckol
yenocmuocmu poeosuysl. Llenvio uccnedosanus agnsiemcs
OYeHKa pepaKyUOHHBIX pe3yibmamos 1a3epHozo in situ
xepamomunnesa (LASIK) ¢ hopmuposanuem ynompamonxkozo
JIOCKyma’y nayueHmos ¢ moxKou pozosuyel. B uccredosanue
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ovLu extoyensvl 39 nayuenmos (75 2nas) 6 o3pacme om
25 00 38 nem (8 cpeonem 31£5,4 200a) c muonueii craboti,
cpeOHell U 8blCOKOU cmenenel ¢ npedonepayuoHHoOU
yenmpanvHou monwunol poeosuyst (L{TP) menee 500
MUKPOH, HAXOOUSUIUXCSL NOO HAOMOOeHUueM 6 meueHuu 2
nem nocie onepayuu. Ilayuenmol Oviiu pasoenensvl Ha 3
2PYnnbl 8 CIYYALHOM NOPAOKeE 8 3A8UCUMOCMU OM CTHeneHU
onuzopykocmu. Cpeonee npedonepayuonHoe 3uavenue
naxumempuu po2osuysbl cocmasuno 488,6+£11,2 mxm 6
epynne A, 486,9+10,4 mxm 6 epynne B u 489,1+10,8 mxm
6 epynne C. Peppaxyuonnas nazepnas xupypeusi ¢ LASIK
y nayueHmos ¢ MoHKou pozosuyeil (menee 500 mxM)
Kascemcs 0e30nACHbIM U NPeocKa3yemMbiM Memooom O
onuzopyKux peppakyuonnvlx nonpagox. Omcymcmeosanu
cayyau nocmonepayuorHou kepamakmasuu. Ilayuenmot
ommeuaniu bvicmpoe 80cCmAaHOBIeHUE 3PUMENbHBIX
@ynxyuil. Jlocmuecnymoie pedhpakyuonnvle pe3yrbmanmoi
ObLIU CMAOUTbHYL.

Knioueswie cnoea: nexoppezuposannas ocmpoma 3peHus,
KOppe2upoBanHas, MUONUs, acmueMamusm, pegpaxyus,
cpepuueckuii sxsuganrenm, nockym pozoguysl, LASIK,
Kauecmeo JHCUHU

Introducere

in ultimii ani, in oftalmologia mondiala se
dezvolta fructuos chirurgia fotorefractiva, ce consti-
tuie bazain modelarea tesutului corneei prin tratarea
cu laser eximer, cu lungimea undei de 193 um [T,
2]. In prezent, operatia Laser in Situ Keratomileusis
(LASIK) este foarte raspandita in practica clinica,
datorita avantajelor bine cunoscute (eficacitate,
sigurantd, lipsa senzatiilor de durere la pacienti,
reabilitare vizuala rapida) [3, 4].

intrebuintarea tehnologiilor refractive modern,
si anume Laser Eximer, ofera posibilitatea corijarii
anomaliilor de refractie in majoritatea cazurilor.
Insa, exista si restrictii la utilizarea acestei tehnologii,
cum ar fi corneea subtire (grosimea insuficientd a
corneei). Pentru a reduce riscul de ectazie postope-
ratorie, multi chirurgi prefera ablatia superficiala in
loc de LASIK pentru pacientii cu grosimea centrald a
corneei mai mica de 500 um. Dar, odata cu aparitia
posibilitatii de aforma un lambou mai mic de 100 mi-
croni, LASIK poate fi la fel de sigur si mai confortabil
pentru pacienti decat ablatia superficiala [5].

Trebuie remarcat faptul cd o noua generatie
de microkeratome mecanice, cum ar fi Moria One
Use Plus, XP (Tehnolaz) si ML7 (MED-LOGICS), au
posibilitatii de a forma un lambou de 90-80 microni,
folosind o lama CLB (-30 microni). in literatura de spe-
cialitate apar tot mai multe studii care mentioneaza
ca LASIK cu lambou subtire este inofensiv pentru
corneea subtire, interventiile fiind recomandate doar
in cazul in care topografia corneei este normala si
detine o refractie de pana la -8.0 dioptrii [5-8]. Po-




trivit cercetarilor lui Marshall, pana la adancimea de
160 um stroma anterioara a corneei este mai densa
decat portiunea medie si posterioard, de aceea
efectuarea ablatiei este mai favorabila in aceasta
portiune, intrucat in asa caz nu are loc perturbarea
integritatii biomecanice a corneei [9].

Pana nu demult, grosimea ideald a lamboului
cornean afost considerata a fi de 130 microni (um).in
ultimii ani, multi chirurgi revizuiesc grosimea ideala
a lamboului cornean datorita specificului histologiei
stromei corneene in partea anterioara si posibilitatii
de a salva integritatea biomecanica a corneei [10].

Scopul cercetarii consta in evaluarea rezul-
tatelor clinico-functionale in chirurgia refractiva
a miopiei si astigmatismului miopic prin folosirea
metodei laserului in situ keratomileusis (LASIK), cu
formarea unui lambou cornean ultrafin (sub 90 um)
la pacienti cu cornee subtire (sub 500 pm).

Material si metode

in studiu au fost inclusi 39 de pacienti (75 de
ochi) cu miopie de gradele mic, mediu si inalt, cu
varsta de la 25 pana la 38 de ani (in medie 31+5,4
ani). Din numarul total de bolnavi, 17 (43,6%) au fost
de sex feminin, iar 22 (56,4%) — de sex masculin. Din
mediul urban au fost 27 bolnavi (69,2%), din mediul
rural - 12 (30,8%).

inainte de corectie, majoritatea pacientilor
(84,6%) au folosit corectie cu ochelari, unii dintre ei
au utilizat si/sau lentile de contact (35,9%). Candidatii
au fost selectati in conformitate cu urmatoarele cri-
terii de includere: ochi cu miopie necomplicata de
diferit grad, asociata sau nu cu astigmatism; interva-
lul de varsta 25-38 ani; lipsa interventiilor chirurgicale
keratorefractive anterioare. Din studiu au fost exclusi
pacientii cu modificari corneene postinflamatorii,
traumatice, postherpetice, cu pseudofakie, bifakie,
cu patologie somatica concomitenta (boli alergice si
autoimune), monoculusuri functionale (dezlipire de
reting, cicatrici corneene masive), pacientii cu unrisc
inalt de ectazie postoperatorie (cu risc de keratoco-
nus, asimetria corneei, prezenta keratoconusului la
un membru al familiei etc.).

Pacientii au fost repartizati in loturi in functie de
gradul de miopie si astigmatism (dupa sfero-echiva-
lentul refractiei) a cate 13 persoane (25 ochi):

. Lotul A - pacientii cu miopie si astigmatism cu

echivalentul sferic panala-3,0 D;

. Lotul B - bolnavii cu miopie si astigmatism cu

echivalentul sferic de la -3,25 pana la-6,0 D;

. Lotul C - pacientii cu miopie si astigmatism cu

echivalentul sferic mai mare de -6,25 D.

Toti pacientii au fost examinati preoperatoriu
complet, inclusive cu determinarea acuitatii vizuale

VARIA

219

necorijate, refractia manifesta si cicloplegica, tonom-
etrie, keratotopografie, keratopahimetrie, biometrie
cu ultrasunete, biomicroscopie, fundoscopie in
conditii de cicloplegie, tomografia corneei prin
coerenta optica.

La toti pacientii s-a efectuat interventia LASIK cu
formarea lamboului mai mic de 90 um, folosind mi-
crokeratomul Med-Logic (ML7). Operatia chirurgicala
LASIK a fost realizata conform procedurilor standard-
izate, folosind laser cu excimer MicroScan (Rusia), cu
lungimea de unda a laserului cu excimer de 193 nmsi
frecventa de repetitie aimpulsurilor de 200 Hz. Gro-
simea lamboului a fost calculata intraoperatoriu, cu
ajutorul pahimetriei cu ultrasunet, si postoperatoriu,
cu tomografia prin coerentd optica.

Pacientii au fost examinati la a 2-a zi, la 1, 3,
6, 12 si 24 luni postoperatorii. Toate examinarile si
tratamentul au fost efectuate cu acordul in scris al
pacientului. Au fost studiate refractia pre- si post-
operatorie, acuitatea vizuala, indicii de predictibili-
tate si eficacitate, stabilitatea efectului refractiv,
complicatiile intra- si postoperatorii.

Rezultate si discutii

in studiu am utilizat indicele p de comparatie a
rezultatelor obtinute: p<0,05 - diferenta statistic ve-
ridica moderatd; p<0,01 — diferenta statistic veridica
inalta; p<0,001 - diferenta statistic veridica semnifi-
ciativa; p>0,05 - diferenta statistic neveridica.

in figura 1 este ilustrata dinamica acuitatii vizu-
ale necorijate (AVNC) preoperatoriu si in perioada
postoperatorie, in functie de gradul de miopie.

Initial, valoarea AVNC medie pe lot a fost
0,19+0,05in lotul A, 0,12+0,04 in lotul B si 0,03+0,01
inlotul C, diferenta dintre loturi fiind statistic veridica
(p>0,05).

=

Pre-operator 2ari 1 lund 3 luni 6 luni 12 luni 24 luni
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Figura 1. Dinamica AVNC medie pe lot, pe parcursul
studiului, la ochii cu cornee mai subtire de 500 um




in perioada 6-24 luni de la interventie, in toa-
te loturile AVNC medie pe lot a fost stabila si nu a
prezentat devieri statistic veridice, insa efectul a
fost mai beneficin loturile A si B, AVNC medie pe lot
constituind 0,99+0,01 in loturile A si B (s-a majorat
cu 2,1% fata de datele de la 3 luni), in comparatie cu
lotul C, unde acelasi indice a fost egal cu 0,97+0,01
(a ramas nemodificat fatd de datele de la 3 luni),
diferenta dintre loturi fiind statistic veridica in loturile
A si B (p<0,001). Astfel, pe parcursul a 24 de luni de
tratament, s-a obtinut un efect stabil si inalt veridic
al AVNC, indiferent de gradul de miopie a ochilor cu
grosimea corneei sub 500 pm.

in figura 2 este ilustrata dinamica acuitatii vizuale
maximal corijate (AVMC) preoperatoriu si in perioada
postoperatorie in functie de gradul de miopie.

p=0,001

Pre-operator ~ 2a1zi 1 lund 3 luni 6 luni 12luni 24 luni
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Figura 2. Dinamica AVYMC medie pe lot, pe parcursul
studiului, la ochii cu cornee mai subtire de 500 um

Initial, valoarea AVMC medie pelotafost 0,91+0,03
in lotul A, 0,92+0,04 in lotul B si 0,69+0,04 in lotul C.Tn
perioada 3-24 luni delainterventie, in toate cele 3 loturi
AVMC medie pe lot a fost stabild si nu a prezentat devi-
eri statistic veridice (p>0,05), constituind 0,99+0,01 in
lotul A (mai mult fata de datele preoperatorii), 0,98+0,1
inlotul Bsi0,86+0,01 in lotul C (cu 26,5%, 6,8% si 26,5%
mai mult fata de datele preoperatorii, respectiv). Astfel,
pe parcursul a 24 de luni de tratament, s-a obtinut un
efect stabil al AVMC, indiferent de gradul de miopie al
ochilor cu grosimea corneei sub 500 pum.

In figura 3 este prezentata dinamica sferoechi-
valentului (SE) preoperatoriu si in perioada postope-
ratorie in functie de gradul de miopie.

Valoarea initiala a sferoechivalentului a fost
-1,89 £0,67 D in lotul A, -4,19+1,11 D in lotul B si
-8,77+2,7 D in lotul C, diferenta dintre loturi fiind
statistic semnificativa (p<0,01). Valoarea sferoechi-
valentului s-a modificat indata dupa interventie in
functie de volumul de ablatie planificat. in lotul A,
aceasta a constituit 0,38+0,12 D, in lotul B-0,44+0,14
D, in lotul C - 0,72+0,2 D, diferentele fata de datele
initiale in cadrul lotului fiind statistic veridice in toate
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loturile (p<0,001). Tn perioada 6-24 luni, in loturile A
si B, valoarea sferoechivalentului a rdmas stabile, pe
cand in lotul C SE s-a micsorat cu 20,4%, comparativ
cu datele obtinute la 3 luni dupa operatie (p>0,05).
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Figura 3. Dinamica SE medie pe lot, pe parcursul stu-
diului, la ochii cu cornee mai subtire de 500 um

In concluzie, pe parcursul a 24 de luni de trata-
ment s-a obtinut o valoare relativ stabila a SE, ceea
ce a permis obtinerea unei functii vizuale benefice
in toate loturile.

Analiza pahimetriei corneene (figura 4) demon-
streaza dinamica keratopahimetriei medii pe lot in
urma ablatiei corneei la ochii cu miopie de diferit
grad, cu pachimetria preoperatorie sub 500 um.
Valoarea initiala a grosimii medii pe lot a corneei a
fost 488,6+11,2 um in lotul A, 486,9+10,4 um in B si
489,1£10,8 pmin lotul C, diferenta dintre loturi fiind
statistic nesemnificativa (p>0,05). Grosimea corneei
s-a modificat indata dupa interventie, datorita spe-
cificului metodei LASIK. Pe parcursul a 24 de luni de
tratament, s-a obtinut o valoare stabila a grosimii
corneei, ceea ce arata nu numai o stabilitate a date-
lor obtinute, ci si absenta cazurilor de keratectazie
postoperatorie la pacientii din lotul dat.
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Figura 3. Dinamica pahimetriei medii pe lot, pe parcursul
studiului, la ochii cu cornee mai subtire de 500 um




S-ademonstart ca se poate de pastrat maximal
posibil grosimea stromei reziduale fara a atinge
grosimea minima admisibila de 250 um, ceea ce va
permite reinterventie ulterioara la necesitate. in lotul
A, grosimea minima a stromei reziduale a fost 317,6
pm, in lotul B - 296,6 um, in lotul C - 260,6 um.

Pentru aprecierea sigurantei interventiei chirur-
gicale, afost calculat indicele de siguranta. Pe parcur-
sul studului s-a stabilit o dinamica pozitiva a indicelui
de siguranta in toate loturile studiate (vezi tabelul).

Analiza comparativa a indicilor indicilori de inofensivi-
tate si eficacitate a interventiei chirurgicale

Lotul | Indicele de eficacitate Indicele de inofensivitate
3luni | 12 luni | 24 luni | 3 luni | 12 luni | 24 luni
A 1,05 1,05 1,05 1,07 1,09 1,09
B 1,12 1,14 1,14 1,07 1,07 1,07
C 1,07 1,09 1,09 1,13 1,16 1,16

Dupa efectuarea interventiei a fost calculat
indicele de eficacitate si cel de inofensivitate pe
parcursul studului si s-a stabilit o dinamica statistic
veridica pana la finele perioadei de supraveghere in
toate loturile studiate.

Complicatii intra- si postoperatorii nu s-au inre-
gistrat in niciun caz. Toti pacientii au fost satisfacuti
de rezultatul operatiei.

Datorita aparitiei metodei de formare a lam-
boului subtire, a aparut posibilitatea de corectie a
miopiei de grad inalt cu cornee relativ subtire (sub
500 pm).

Concluzii

1. Pe parcursul a 24 de luni de tratament s-a
obtinut un efect stabil si inalt veridic al AVNC si
AVMC.

2. In studiu s-a obtinut o putere de refractie a
corneei stabila pe parcursul perioadei de suprave-
ghere pana la 24 de luni.

3. Imediat dupad interventie s-a obtinut o valoa-
re in limitele corectiei planificate a sferoechivalentu-
lui. Stabilizarea SE s-a inregistrat la 1 luna in loturile
cu miopie de grad mic, pe cand in loturile cu miopie
de gradele mediu si inalt - la 3 si 6 luni, respectiv.

4, Pe parcursul studiului s-a inregistrat o sta-
bilitate a grosimii corneei, ceea ce aratd nu numai
stabilitatea datelor obtinute, dar si absenta cazurilor
de keratectazie postoperatorie.
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EVOLUTIA MORTALITATII
POPULATIEI REPUBLICI MOLDOVA
PRIN MALFORMATII CONGENITALE

Constantin ETCO'; Galina BUTA"; Vasile CORCEA?%;
Pavel BORS’ Zina COBALEANU? Iurie GUZGAN?,
"USMEF Nicolae Testemitanu,

2IMSP Spitalul Clinic Republican

Summary

The mortality evolution research through birth defects
mortality of the population of Moldova

It was analyzed dates of the birth defects mortality. It was
found that mortality rates of birth defect malformations are
higher in the big cities in compation to the average national,
but at the districts this level is lower. The percentage of
congenital malformations in the general mortality both at
the country in general and at district level varies between
0,4% and 0,5%. At the level of the big cities this indicator
is higher and varies between 0,3% and 0,6%.

Keywords: birth defects mortality, indicators, mortality
rate

Pe3zrome

Deontoyua cmepmuocmu om 6poHCOEHHBIX HOPOKOE 8
Pecnyonuxe Monoosa




buinu npoananu3uposanvl OaHHwvle 0 CMepMHOCHU
nacenenus Pecnybruxu Mondosa om epodsicoenHbix
aHoManuil. YCmanoene o, Ymo ypo8eHb CMEPMHOCU OM
BPOANCOCHHBIX NOPOKOS BbIUUE 8 MYHUYUNUSX NO CPAGHEHUIO
€O CpeOHUM nOKA3amenem no CMpame, Ha PAOHHOM YPOSHE
oHu Hudxce. TIpoyenm 6poXNCOeHHbIX NOPOKOS PA3EUMUS
6 0Ouwjel CMepmHOCmU, KaK HA YPOBHe CMpAaHbl, MaK u
pationnom, konebnemcs om 0,4% oo 0,5%. Ha yposne
MYHUYURULL, MOM NOKA3amelb eblule U Konebnemcs 8
npeoenax 0,3% u 0,6%.

Kniouesvie cnosa: cmepmnocmo om 8poc#cOEHHbIX NOPOKOE,
nokazamenu, ypogeHb CMEPMHOCMU

Introducere

Malformatiile congenitale constituie o proble-
ma majora de sanatate publica, avand in vedere
amploarea relativ ridicata si povara asociata deza-
bilitatilor si limitarilor functionale [10]. Totodata, ele
ocupad unul dintre primele locuri in cauzele mortali-
tatii infantile [15]. In tarile cu nivel jos al mortalitatii
infantile, malformatiile congenitale si maladiile
ereditare detin primul loc printre cauzele mortalitatii
infantile nu din motivul cresterii incidentei lor, ci din
cauza scaderii mortalitatii prin alta patologie [2].

in Republica Moldova, malformatiile con-
genitale ocupa locul doi in structura mortalitatii
infantile [3].Tn Rusia, aceste patologii de asemenea
detin locul doi in mortalitatea copiilor si alcatuiesc
in medie 42% [7]. In ultimul deceniu, in R. Moldova
se mentine un ritm descendent al mortalitatii in-
fantile, insa rata malformatiilor congenitale ramane
constant mare, variind intre 4,6%o in 2001 si 2,6%o0
in 2013 [3]. La propunerea Ministerului Sanatatii,
Cabinetul de ministri a aprobat Programul national
de prevenire si reducere a mortalitatii si morbiditdtii
copiilor prin malformatii congenitale si patologii
ereditare pentru anii 2013-2017. Scopul general al
Programului este prevenirea, depistarea si corectia
timpurie a acestor afectiuni prin implementarea
masurilor de profilaxie primara si secundara, for-
tificarea diagnosticdrii si metodelor de recuperare
si tratament [5].

In acest context, scopul studiului a fost analiza
indicatorilor mortalitatii populatiei Republicii Mol-
dova prin malformatii congenitale.

Material si metode

Au fost analizate retrospectiv datele statistice
prezentate de Centrul National de Management in
Sdndtate pe perioada 2003-2014. Au fost calculati
indicii seriei cronologice. Rezultatele obtinute au
fost prezentate grafic in Excel.

Rezultate si discutii

Analiza datelor denota ca rata mortalitatii ge-
nerale la scara nationala are un caracter oscilatoriu
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nepronuntat, variind intre 1243,2%o000 in 2005 si
1102,5%0001n 2011. Aceeasi legitate se inregistreaza
sila nivel de raioane, dar ratele fiind putin maiinalte
fata de media pe tara, variind intre 1363,0%000 in
2005si 1176,5 la 100 mii locuitoriin 2013, datele fiind
prezentate in figura 1.
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Figura 1. Evolutia in timp a ratei mortalitdtii generale
a populatiei R. Moldova (la 100 mii locuitori), anii
2003-2014

La nivel de municipii, ratele mortalitatii gene-
rale sunt mai joase fata de media pe tara si au variat
intre 891,9%o000 (2005) si 772,7%000 (2013).

Urmarind care este situatia pe raioane, consta-
tam ca, pe parcursul perioadei luate in studiu, cele
mai joase rate ale mortalitatii generale le-ainregistrat
raionul Ceadar-Lunga si constituie 997,7%o000 in 2008,
1001,6%0001n 2009, 911,6%0001n 2013 5i 995,8%000
in 2014. Cele mai inalte rate ale mortalitatii generale
s-au inregistrat in raionul Donduseni, cu 2008,4%000
(2003), 1927,3%000 (2006), 1723,7%o000 (2007),
1759,7%000 (2008), 1726,7%000 (2009), 1880,8%000
(2010), 1791,1%000 (2011), 1748,1%000 (2012),
1674,4%000 (2013) si 1767,9%000 (2014). Astfel, ra-
ionul Donduseni a detinut intaietatea la mortalitatea
generald in 10 din cei 12 ani luati in studiu.

Analizand evolutia in timp a ratelor mortalitatii
populatiei R. Moldova prin malformatii congenitale,
constatam ca la scard nationala valorile au variat
intre 6,0%000 (2003 si 2008) si 4,1%o000 (2013)
(figura 2).
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Figura 2. Evolutia in timp a ratei mortalitdtii populatiei
R. Moldova prin malformatii congenitale (la 100 mii

locuitori), anii 2003-2014




La nivel de municipii, ratele au fost mai joase.
In perioada 2008-2013 s-a inregistrat o tendinta
de descrestere treptatd, de la 4,8%o000 (2008) la
2,5%000 (2013). La nivel de raioane, valorile au fost
mai inalte fatd de media pe tara si practic au repetat
aceeasi legitate ca si curba pe tara. Valorile au variat
intre 6,4%000 (2012) si 4,6%000 (2013). Cele mai
inalte rate ale mortalitatii prin malformatii au fost
inregistrate in raioanele: Basarabeasca, cu 13,5 cazuri
la 100 mii locuitori in 2003;1n 2004 intdietatea i-a re-
venit raionului Taraclia, cu 13,3%000; raionul Briceni
s-a manifestat in anul 2005 cu 11,6%o000; raionul
Soldanesti inscrie cele mai inalte rate (15,7%000)
ale malformatiilor congenitale in 2006; Glodeni, cu
9,5%000 - in 2007; Dubasari 17,0%000 - in anul
2008; Telenesti, cu 13,4%000 - in 2010; Straseni, cu
13,1%o000 - in 2011, Rezina, cu 9,7%000 — 2013 si
Causeni, cu 11,0%000 —in 2014.

In perioada estimata au fost raioane care au in-
registrat indicele,zero”la capitolul mortalitatea prin
malformatii congenitale. Acestea sunt: Basarabeasca
(2004), Cimislia (2006, 2014), Criuleni (2013), Don-
duseni (2007), Dubasari (2003, 2009, 2014), Leova
(2010), Ocnita (2007, 2008), Soldanesti (2005, 2008),
Vulcdnesti (2011).

Ratele mortalitatii generale prin malformatii
congenitale pe parcursul perioadei de studiu nu au
niveluri care se schimba continuu spre diminuare sau
crestere, ci reprezintd o diversitate de oscilatii. Aceas-
ta face imposibila identificarea legitatilor de baza
caracteristice fenomenului studiat. De aceea, am ela-
borat seria cronologicd, care ne permite sa analizam
dinamica procesului. Astfel, am analizat indicii: sporul
absolut, ritmul de crestere, ritmul sporului, valoarea
absolutd a 1% de spor (vezi tabelul) [11].

Evolutia mortalitdtii populatiei R. Moldova prin mal-
formatii congenitale, anii 2003-2014

Indici 2003) 2004)2005| 2006|2007 { 2008|2009 | 2010) 2011 | 2012|2013 | 2014
Mortalitatea prin | 6,0 | 58 [ 58 | 57| 46| 60 | 54 [ 51 [ 49|56 41| 44
malformatii conge-

nitale (%000)
Sporul absolut - <020 0 |-01(-L1] L4 ]-06(-03[-02{07(-15]03
Ritmul sporutui | - | -33| 0 [-1,7]-19,3|304|-100(-56|-39|143]-268| 73

Ritmul de crestere | - | 96,7 [100,0{ 98,3 | 80,7{130,4{ 90,0 | 94,4 | 96,1 {1143 73,2 {107,3

Valoarea absoluta | - 0,06 0 0,06]0,06(0,05]0,06]0,05]0,05]0,0510,06] 0,04
al%

Seria cronologica ne-a permis sa concluzionam
ca ratele mortalitatii populatiei prin malformatii
congenitale au caracter oscilatoriu. Cea mai inalta
ratd (6,0%000) a fost atestat in anii 2003 si 2008.
Cea mai joasa (4,1%000) — in anul 2013. Cel mai
nalt spor absolut (1,4) s-a inregistrat in anul 2008,
iar cel mai jos (-1,5) — in 2013. Cel mai inalt ritm al
sporului (30,4) s-a inregistrat in 2008, iar cel mai jos
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(-26,8) - in anul 2013. Un ritm de crestere egal cu
130,4% a fost determinat in 2008, iar de descrestere
-80,7% —in 2007. Valoarea absoluta a unui procent
de spor variaza intre 0 (2005) si 0,06 (2004, 2006,
2007, 2009, 2013).

Urmarind care este locul malformatiilor con-
genitale in mortalitatea generala la nivel de tara,
constatam ca valorile au variat intre 0,4% si 0,5%.
La nivel de municipii, valori maxime de 0,6% au fost
inregistrate in anii 2004 si 2008, iar minime — de 0,3%
- n 2013. La nivel de raioane, cota malformatiilor
congenitale a variat intre 0,5% si 0,4% (figura 3).
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Figura 3. Evolutia in timp a ponderii mortalitdtii popu-
latiei Republicii Moldova prin malformatii congenitale
in mortalitatea generald (%)

Pentru a clarifica cum se repartizeaza malforma-
tiile congenitale in diferite grupe de varstd, ne vom
opri la copiii de 0-1 an si de 0-5 ani.

Studiul denota ca ratele mortalitatii prin mal-
formatii congenitale la copiii sub un an de viats, la
nivel detara, s-au incadratintre 2,6 la 1000 nascuti vii
(2013) si 3,9%0 (2003, 2004, 2008) (figura 4). La nivel
de municipii, ratele s-au incadrat in limitele: 1,8%o0
(2011) si 4,1%o0 (2005). La nivel de raioane valorile
practic sunt aproape de cele pe tara si variaza intre
2,7%o0 (2013) si 4,2%0 (2010).
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Figura 4. Evolutia in timp a ratelor mortalitatii prin
malformatii congenitale in randul copiilor de 0-1 an
(la 1000 nascuti vii)

Din figura 5 se vede ca ponderea mortalitatii co-
piilor in primul an de viata prin malformatii congeni-
tale, in municipii, este net maiinalta fatd de media pe
tara siraioane. Doarin anii2011,2012si 2014 valorile




inregistrate la nivel de municipii sunt mai joase fata
de media pe republica. Astfel, cotele mortalitatii prin
malformatii congenitale in mortalitatea infantild, in
Republica Moldova, au variat intre 25,2% in 2007 si
32,1% in 2008. La nivel de municipii, cotele sunt net
mai inalte fata de media pe tara si pe raioane. Ele au
variat intre 41,1% (2008) si 21,3%o0 (2011). La nivel
de raioane valorile cotelor mortalitatii copiilor sub
un an de viatd practic manifestd aceeasi legitate ca
si pe tara si s-au incadrat in limitele 23,7% (2009) si
35,5% (2012).
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Figura 5. Evolutia ponderii mortalitdtii copiilor de 0-1
an prin malformatii congenitale in mortalitatea copi-
ilor de varsta respectivd (%)

Urmarind evolutia in timp a ratelor malformati-
ilor congenitale printre copiii de 0-5 ani, constatam
ca la nivel de tara valorile au fost cuprinse intre 4,4
la 1000 nascuti vii (2004 si 2008) si 2,9%o0 (2013)
(figura 6). Aceeasi tendinta a manifestat si curba la
nivel de raioane, variind intre 4,6%0 (2004) si 3,1%0
(2013). La nivel de municipii, in primii 2 ani de studiu,
valorile au fost mai joase fata de media pe tara si pe
raioane (3,6%o0). In anul 2005 a fost atins apogeul,
inregistrandu-se 4,3%o0. In urmatorii ani, valorile scad
spectaculos pana la 3,1%o0 (2007), 2,5%0 (2010) si
1,9%0 (2011), 2,8%0 (2012), 2,3%0 (2013) si 2,4%0
(2014). Astfel, incepand cu anul 2009, valorile la nivel
de municipii sunt net mai joase fatd de media pe tara
si pe raioane.
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Figura 6. Evolutia in timp a ratelor mortalitatii copii-
lor de 0-5 ani in Republica Moldova prin malformatii
congenitale (%0)
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Evolutia ponderii mortalitatii copiilor de 0-5
ani prin malformatii congenitale demonstreaza ca
in medie pe tara curba are caracter oscilatoriu, vari-
ind intre 34,2% (2012) si 23,9% (2007) (figura 7). La
nivel de municipii, ponderea a fost maiinalta fata de
media pe tara, cu maximul de 38,0%, atins in anul
2008, iar minimul de 18,8% in anul 2011. Pe raioane
valorile practic sunt la nivel de tara si variaza intre

21,7% (2007) si 33,8% in 2012 (figura 4).
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Figura 7. Evolutia in timp a ponderii mortalitdtii copiilor
de 0-5 anidin R. Moldova prin malformatii congenitale
in mortalitatea copiilor de vdrsta respectiva (%)

Concluzii

1. Studiul ofera dovezi utile privind amploarea
fenomenului de mortalitate prin malformatii con-
genitale si argumentarea necesitatii implementarii
strategiilor eficiente de ingrijire a sanatatii.

2. Valorile relative ale mortalitatii prin malfor-
matii congenitale sunt mai inalte la nivel de muni-
cipii fata de media pe raioane si cea la nivel de tard,
necesitand o analiza multifactoriald a problemei.

3. Evolutia pozitiva a indicatorilor privind
mortalitatea populatiei Republicii Moldova prin
malformatii congenitale este determinata de aspecte
organizatorice, preponderent de diagnosticul prena-
tal si conduita sarcinii.

4. Prevenirea malformatiilor congenitale devi-
ne o prioritate a sistemului de sanatate al Republicii
Moldova, deoarece in structura deceselor infantile
aceasta grupa de nosologii ocupa locul doi si alca-
tuieste in medie 42%.
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