fnita

Revistd medicald
stiintifico-practicd

Revista oficiala

a Asociatiei chirurgilor “Nicolae Anestiadi”

din Republica Moldova

Fondator:

PP. ,Arta Medica’, inregistratd la
Ministerul Justitiei al Republicii Moldova
la 02.12.2002, nr. 123

Adresa redactiei:
MD-2025, Chisindu, str. N. Testemitanu 29,
Spitalul Clinic Republican, et. 12

Versiunea electronica:
http://www.artamedica.md
e-mail: info@artamedica.md

Redactare:
BERLIZZO GROUP

Relatii la telefon:

Redactor sef: 72-92-47

Secretar de redactie: 0-6978-7700
Redactor coordonator: 0-7940-1361
Director publicatie: 72-91-18; 0-7943-4240
Tirajul editiei 500 ex.

Revista apare o datd in 3 luni

Tipar executat la , Tipografia Sirius” S.R.L.
MD-2012, Chisindu, str. A. Lapusneanu, 2
tel./fax (37322) 23-23-52

Prima pagind a copertei:
Michelangelo Buonarroti
Crearea lui Adam (Fragment)

Redactor sef:
Vladimir HOTINEANU

Director publicatie:
Oleg CONTU

Redactor coordonator:
Alexandru FERDOHLEB

Secretar de redactie:
Eduard BERNAZ

Redactor versiune on-line:
Igor STEFANET

Membrii colegiului redactional:

Ion ABABII

Zinaida ANESTIADI
Nicolae ANGELESCU
Eugen BENDELIC
Cristian DRAGOMIR
Vlada DUMBRAVA
Constantin ETCO
Gheorghe GHIDIRIM
Nicolae GLADUN

Eva GUDUMAC
Eugen GUTU
Vladimir KOPCIAK
Mihail NECITAILO
Igor POLIANSKY
Irinel POPESCU
Gheorghe ROINOVEANU
Adrian TANASE
Eugen TARCOVEANU
Grigore TINICA
Vladimir VISNEVSKY
Boris ZAPOROJCENCO

ISSN: 1810-1852

Nr. 1 (52)

2014

Medica

(Chisinau, Moldova)
(Chisinau, Moldova)
(Bucuresti, Roménia)
(Chisinau, Moldova)
(Tasi, Roménia)
(Chisinau, Moldova)
(Chisinau, Moldova)
(Chisinau, Moldova)
(Chisinau, Moldova)
(Chisinau, Moldova)
(Chisinau, Moldova)
(Kiev, Ukraina)
(Kiev, Ukraina)
(Cernduti, Ukraina)
(Bucuresti, Roméania)
(Chisindu, Moldova)
(Chisindu, Moldova)
(Tasi, Romania)
(Tasi, Romania)
(Moscova, Rusia)
(Odesa, Ukraina)



SUMAR

©00000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000000

ARTICOLE ORIGINALE

Algoritm diagnostico-terapeutic de abordare a peritonitelor postoperatorii

Diagnostical and therapeutical algorithm in the management of postoperative peritonitis

VLADIMIR HOTINEANU, ILIADI ALEXANDRU 3

bunuapHblil cencuc: natoreHeTYeckas (BA3b C MEXaHUYECKON XXeNTYX0ii 1 0CTPbIM XONIAHTUTOM; NPUHLMMbI ANdOEpeHLMaNnbHOI AUarHoCTUKN
Biliary sepsis: pathogenic connection with mechanical icterus and acute cholangitis; principles of differential diagnostics
b5.M. JALEHKO, B.5. BOPUCEHKO 8

AHanu3 3GeKTUBHOCTY MCMONb30BaHNA GUIBTPALMOHHOTO NNa3Madepe3a B KOMMIEKCHOI Tepanui 0CTPOro AeCTpYKTUBHOTO NaHKpeaTuTa
Analysis of the efficiency of filtration plasmapheresis in the treatment of acute destructive pancreatitis
3ANMOPOXYEHKO b.C., KOPBITHAA A.10., BOPOJAEB A.E., LUAPAMOB .B, MYPABBEB I1.T. 13

Evaluarea diagnosticului si tratamentului pacientilor cu insulinom pancreatic
Diagnostic evoluotion and treatment patients with insulinoma pancreatic
VLADIMIR HOTINEANU, ADRIAN HOTINEANU, ANATOL CAZAC, SERGHEI RUSU, ELENA MORARU, VITALIE GRECU 16

Bupyc rpunna a/h1n1 - kanudopHusa y bepemeHHbIX: COBpeMeHHbIe MeTofibl AUarHoCTUKY
LWNAK 1.B. 20

Tratamentul complicatiilor infectioase dupa sternotomie in chirurgia cardiaca
MOSCALU V., MARGINEANU A.,PRISACARU I., MANOLACHE GH., BARNACIUCS., MOROZAN V., MOSCALU V.V., BATRINACA. 23

REFERATE GENERALE

Psoita purulenta bilaterala

Bilateral purulent psoitis

HOTINEANU V., ILIADI A, COJUHARI N., BALAN 1. 28

Sindromul de disfunctie multipld de organe in sepsis chirurgical.
Multiple organ dysfunction syndrome in surgical sepsis
VLADIMIR HOTINEANU, ZINAIDA CARAGAT, ALEXANDR ILIADI, VALERIU BOGDAN, ANATOL CAZAC 30

Diagnosticul si tratamentul contemporan al angiocolitei acute si sepsisului biliar
Contemporary diagnosis and treatment of acute angiocolitis and biliary sepsis
VLADIMIR HOTINEANU, ALEXANDRU FERDOHLEB, ALIC COTONET 35

Evaluarea calitatii vietii — noua formula conceptuald cu valentd medico - sociala si suport stiintific
Evaluation of life quality - a new conceptual formula with medico-social significance and scientific support
DARII EUGENIU Y

Optiuni terapeutice in managementul ascit-peritonitei. aspecte medico-chirurgicale
Therapeutical options in the ascit-peritonitis management. surgical medical aspects
CAZACOV V., HOTINEANU V., HOTINEANU A., DUMBRAVAV.T., DARII E., TAMBALA C. 47

ABC-UL aneurismelor cerebrale
The abc of cerebral aneurysm
CARAUS ALEXANDRU , ROIBU CALIN , NADEJDA SAPOJNIC 52

STUDII CLINICE

Aspecte clinico-biologice si imunologice la pacientii cu ciroza hepatica de etiologie virala aflati sub tratament cu imupurin si imuheptin
(linical, biochemical and immunological aspects in the patients with hepatic cirrhosis under the treatment with imupurin and imuheptin
EUGEN TCACIUC, VECEASLAV CIUHRII 55

W3yueHue auypeTnyeckoil cnocoBHOCTI PasnuuHbIX 4O3UPOBOK Npenapata yposecaH npu yponuTuase
The investigation of the Urolesan diuretic action of the different dosages IS In urolithiasis
KAPUEB C.C. 58

Preparatele entomologice imuheptin siimupurin in tratamentul hepatitelor virale cronice b, csid
Entomological drugs imuheptin and imupurin capsules 150 mg in the treatment of chronic viral hepatitis b, c and d
VICTOR PANTEA , VECEASLAV CIUHRII 62

YponecaH B neyeHn 6oNbHbIX KanbLieBbIM NPeypoNNTa3oM 1 HEOCTOXKHEHHBIM KalbLiMeBbIM YPOnuTUa3om
Urolesan in the treatment of the patients with preurolithiasis and uncomplicated calcium urolithiasis
KAPUEB C.C. 64

Incidenta siimportanta dischineziei duodenale in colelitiaza biliard la barbati.
Incidence and importance of the duodenal dyskinesia in biliary cholelithiasis of men.
SERGIU BUJOR 68

CAZURI CLINICE

Duodenostaza pe fondal de malrotatie duodenald la bolnavul litiazic: caz clinic.

The duodenostasis driven by duodenal malrotation in lithiasic patient: a case report.

SERGIU BUJOR 72




Arta | N1 (52),2014 3

ARTICOLE ORIGINALE

ALGORITM DIAGNOSTICO-TERAPEUTIC DE ABORDAREA
PERITONITELOR POSTOPERATORII

DIAGNOSTICAL AND THERAPEUTICAL ALGORITHM IN THE MANAGEMENT OF
POSTOPERATIVE PERITONITIS

Viadimir HOTINEANU', Alexandru ILIADI?

Catedra 2 Chirurgie, USMF “Nicolae Testemitanu”
"=dr.hab. in med, Profesor universitar., Membru correspondent al AS din RM, USMF “Nicolae Testemitanu’, catedra Chirurgie Nr.2;
2-dr. st.med., conferentiar universitar, USMF “Nicolae Testemitanu’, catedra Chirurgie Nr.2;

Abstract:

The aim of the study was to establish the structure and correction criteria of intoxication syndrome from postoperative peritonitis using
complex intensive care methods and an surgical algorythmical approach of the patient.

The study comprise a 306 cases series of postoperative peritonitis after schedulled (45.8%) or urgent (35.4%) surgical operations, abdominal
trauma (10.9%) and gynecological operations (7.8%).

Inthe base of analysis of 21 clinical and paraclinical parameters we described a staging approach of the patient with postoperative peritonitis
using a personal therapeutic algorithm that permit us to diminish the mortality till 22.4%, and to reduce essentialy the hospitalisation
terms. Our postoperative evolutive classification enabled us to better appreciate the prognosis of the patient included in our study.

Rezumat:

Scopul acestui studiu este de a stabili structura si criteriile de corectare a sindromului de intoxicatie in peritonitele postoperatorii folo-
sind metode complexe de terapie intensiva si metode chirurgicale algoritmizate.Studiul cuprinde o serie de 306 pacienti cu peritonite
postoperatorii dupa interventii programate (45.8%) sau urgente (35.4%), traume abdominale (10,9%) si operatii ginecologice (7,8%).

Am descris 0 metodd etapizata de conduitd a pacientilor cu peritonita postoperatorie in baza a 21 de parametri clinico-paraclinici ce ne-a
permis sa diminuam mortalitatea pind la 22,4% precum si sa reducem semnificativ perioada de internare. Clasificarea evolutiei postope-

ratorii folosita de noi ne-a dat posibilitatea sd apreciem mai bine prognosticul pacientilor inclusi in studiu.

Interesul pentru problematica peritonitelor postoperatorii
este in ascensiune continud, atit pentru incidenta lor conside-
rabild de 10-15%, cét si pentru progresele minore in asistenta
lor medicala cu letalitate pana la 60-90% [Angelescu N. 1995,
Maloman E. 1998, Criston N. 1990, Kysun M. 1994, 11p16b1pH3
K. 1995 Hotineanu V 1989].

Peritonita postoperatorie s-a produs la 182 (59,5%) pacienti
si generalizatd - la 124 (39,5%) pacienti din lotul studiat.In
dependenta de posibilitatea de eradicare a sursei de peritonita,
toti bolnavii inclusi in studiu au fost divizati in 3 loturi:

o cu focarul situat in etajul supramezocolic - 137(44,77%)
de cazuri;

o cufocarullocalizat in etajul mediu abdominal - 132(43,14%)
de cazuri;

o cu localizare pelvind a focarului peritonitic - 37(12,09%)
de cazuri.

Timpul intre debutul afectiunii primare si interventia
chirurgicald initiald detine un rol important in instalarea pe-
ritonitelor postoperatorii. Astfel, doar 36 (11.98%) din totalul
de peritonite supravegheate aveau o vechime sub 24 ore. In
marea majoritate s-au inregistrat intervale mari de timp - de

la 2 panala 10 zile (107-55.73%), iar la 98 (32,29%) procesul)
evolueaza de peste 10 zile.

Din totalul de 306 bolnavi transferati in clinica 2 Chirur-
gie, 270 (88.14%) au suportat in sectiile chirurgicale de pro-
venientd de la 1 pand la 4 relaparatomii ineficiente. Mentio-
ndm ca, insuficienta functionald a unui organ s-a diagnosticat
la 270 bolnavi, prevalent fiind insuficienta respiratorie, pre-
zentd la 133 (43,69%), insuficienta enterald la 269 (88,02%)
Insuficienta functionala a doud organe a fost prezenta la 75
(24,48%) pacienti, iar a 3 organe la 40 (13, 22%) pacienti din
lotul studiat. Afectiuni asociate, cardio-vasculare, respiratorii,
hepatice sirenale au prezentat 174 (56,77%) din bolnavii cer-
cetati. 93.8% din bolnavi s-au prezentat initial in stare grava
sau foarte grava definite de disfunctii metabolice trenante in
contextul PP tardiv sanctionate.

Factorul cel mai vulnerabil, dar implicat major in prognos-
ticul acestor afectiuni, este intoxicatia endogena prin transbor-
dul substantelor cu potential toxic din intestin si cavitatea ab-
dominald spre circuitul intern al organismului a produselor de
metabolism vicios: exo- si endotoxine, metaboliti bacterieni,
enzime, substante biologic active [Bounus G. 1990, Tenbdann
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B. 1998, Eproxun H. 1989,]. Agresiunea acestor substante pro-
duce grave tulburéri microcirculatorii, hipoxie tisulard, acido-
zd metabolicd, care in ultimd instantd, cauzeaza insuficienta
organelor si a sistemelor de detoxicare si imunoprotectie. Se
formeazd asa numitele “cercuri vicioase” ale endotoxicozei,
care genereaza sindromul intoxicatiei endogene, implicat ca-
uzal in 90-95% din evolutiile letale ale acestor pacienti [Mollit
D. 1991, Benoxypos 0. 1991, Yanenxo B. 1990].

Simptomele clinice cele mai relevante ale sindromului de
intoxicatie (SI) prezente la pacientii din lotul studiat se re-
gasesc in ordinea frecventei dupd cum urmeaza: tahicardie >
100 b/min la 277 (90,6%) pacienti, dispnee la 270(88,5%) pa-
cienti, febra la 263 (85,9%) pacienti, dureri abdominale difu-
ze 1a 255 (83,3%) pacienti, paloare tegumentald la 245 (80,2%)
pacienti, encefalopatie toxicd la 212 (69,27%) pacienti, oligu-
rie la 137 (44,79%) pacienti si labilitatea tensiunii arteriale la
112 (36,5%) pacienti.

Analiza a 98 de parametri clinico-paraclinici ne-a permis
selectarea celor mai relevanti in cuantificare conform a 3 grade
de intoxicatie cu repartizarea respectivd a lotului pacientilor.

Tabelul 1
Indici evaluati Gradul | Gradul Il Gradul 1l
(20/6,5%) (156/51,1%) | (105/34,4%)

Pulsul 92.4+-3.2 [12.5+-2.4 130.2+-1.24
Respiratia 20 24 28-30
Tulburdri SNC - Exc.psihomotorii Sopor
PVC 544+-43 32.1+-0.7 10.4+-4.52
Diureza 24h ml/h 126.0+-216.5 | 1134.0+-98.3 | 872.5+-43.2
Peristaltism + - -
Indexul leucocitar de 3.75+-0.48 6.62+-.28 9.6+-1.18
intoxicatie, norm. 1
Molecule medii, 0.240+- | 0.350+-0.02 | 0.49+-0.04 | 0.682-+-0.06
0.03 un.conv.
Proteine totale 63-83g/l | 68.5+-6.32 62.3+-4.55 58.7+-3.41
Albumina plasmaticd 48.14+-4.72 | 32.24+-2.89 | 24.46+-2.16
39-49g/I
Bilirubina | Indirecta 14.57+-1.81 39.4+-5.31 32.8+-4.76
mmol/| 3.3-183

Directd 3.3 2.98+-0.71 14.03+-3.15 | 15.81+-2.42
Uree 5.6-8.3mmol/I 6.36+-1.14 12.54+-056 | 17.4+-1.8 «
(reatinina 68.28+-21.35 | 146.8+-13.48 | 210.6+-26.36
47.2-88.4mcmol/l
Concentratia fenoli 0.072+-0.002 | 0.232+-0.008 | 0.412+-0.017
0.04+-0.002 mmol/I
Arilsulfatazele A,B 6.78+-| 9.14+-0.64 | 21.98+-1.96 |20.54+-2.14
0.3 memol/s*|
Activitatea catepsinei D | 477.26+-4.21 | 1864.34+-18.25 | 1684.21+-
367.15+-11.20Inmol/s/ 248
gHb
Testul de supravietuirea | 16.2+-0.44 12.2+-0.82  [9.68+-0.64
Paramecilor 20.1 +-2.2
min
Dialdehida malonica seri- | 4.33+-0.65 9.84+-0.83  |14.02+-0.84
a3.28+-0.1 1 mnol/I
Dialdehida malonica 9.02+-0.023 | 12.82+-0.033 |15.82+-0.037
eritrocitard 7.54+-0.22
mmol/I
Ceruloplasmina 357.8+- | 386.4+-6.4 | 237.1+-19.78 |188.63+-17.6
11.916 mg/d|
Azot rezidual 14.3-28.6 24.4+-1.24 36.9+-1.70 | 68.1+-2.46
mmol/I

Modificérile sistemice din SI se pot rezuma astfel:
- afectarea sistemului cardio-vascular este evidenta clinic prin
aparitia de moditicari distrofice miocardice, hipertrofia ven-
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triculului stAng si aritmii cardiace si paraclinic prin cresterea
cu gravitate a valorilor alurii ventriculare si debitului cardi-
ac (3210.9+-322.3ml/min -gradul I, 3866.2+-169.6-gradul II,
4699+-176.91 -gradul HI), scaderea cu gravitate a tensiunii
arteriale, presiunii venoase centrale(54.4+-4.3mmH20 -gra-
dul I, 32.1+-5.9 -gradul II, 10.4+-4.52 -gradul III) si rezis-
tentei vasculare periferice cu cresterea initiald (2827.5+-319.5
dyn*sec*cm-5 -gradul I, 2425.0+-152.5 -gradul II) urmata de
scaderea (914.8+-106.4 -gradul III) cu gravitatea a debitului
cardiac determinénd initial un sindrom hiperkinetic cu hipo-
volemie relativa prin maldistributia tisulara a fluxului sangvin
si in final un sindrom hipokinetic cu insuficienta cardiovas-
culara si afectare hipoxicd multiorganic;

-disfunctia hepatica este prezenta la 16.6% din cazurile cu SI
gradul I, 59.25% din cazurile cu SI gradul I'si 81.8% din ca-
zurile cu SI gradul Il fiind reprezentata de cresterea de 3-4 ori
a bilirubinei totale la mai mult de 76% din cazuri si hipo- sau
disproteinemie prin exacerbarea raspunsului inflamator sis-
temic g a proteolizei plasmatice (prin cresterea semnificativd
plasmatica a arilsulfatazelor A si B si catepsinelor D de 3-4 ori
in SE gradul III, ultima crescand pe seama reactiei intense de
peroxidare lipidica 5-9.84+-0.83);

-valorile initiale ale metabolitilor microbieni reflectd concen-
tratii maxime de produse metabolice (acizi grasi volatili, fenoli,
cetone, indoli) - cresteri de 9.5-166 ori in raport cu valorile de
referintd, inclusiv pentru lipozaharide - de 5.2-12 ori si pentru
metabolitii tisulari secundari microbieni (acizi grasi aromatici,
acizi oxigenilearbonilici) - de 6.8-44 ori; aceste valori coreleaza
statistic semniticativ cu gravitatea SI, in singele periferic rega-
sindu-se un nivel conventional al metabolitilor toxici microbi-
eni de 0.015-0.09mmol/l in SI gradul I, 0.152-0.316 mmol/l in
SI gradul II i 0.384-0.664 mmol/l in SI gradul III;

-sistemul imun prezinta o afectare mixta atat umorald cu sca-
derea sincrona cu gravitate a concentratiilor de IgA( 16%, 36%
si 50% in SI gradele I-IIT), IgM, IgG si a complexelor imune
circulante, cat si celulare cu afectari calitative si cantitative ale
populatiilor limfocitare cu progresia SI pe fondalul unei lim-
focitoze initiale - scddere a valorii absolute a limfocitelor B,
cresterea valorilor absolute ale limfocitelor T-supresor si di-
namica ondulanta a valorilor absolute ale limfocitelor T-hel-
per cu scidere moderatd in SI gradul ] scadere mai accentuata
in SI gradul IT si scddere moderata in SI gradul III datorata
depasirii sistemelor redox metabolice si exacerbdrii consecu-
tive a raspunsului inflamator sistemic.

Pregitirea preoperatorie a pacientilor cu peritonitd postope-
ratorie a avut ca scop stabilirea indicilor minimi de operabili-
tate prin terapia de repletie volemicd, de corectie a dezechili-
brului hidro-electrolitic si acido-bazic, a dereglarilor proteice,
anemiei, ameliorarea functiei organelor vitale importante.
Durata de pregatire preoperatorie a durat pand la 6 ore in pe-
ritonitele de tip “perforativ” si pana la 12 ore in cazul peritoni-
telor persistente cu tulburari profunde si severe volemice, ale
constantelor homeostaziei si a functiei organelor si sistemelor
de importanta vitala.

In toate cazurile s-a indeplinit abordul chirurgical prin lapa-
rotomie mediana largd, care ne-a permis, intotdeauna, efec-
tuarea unei inspectii corecte si complete cu lavajul adecvat al
tuturor spatiilor cavitétii peritoneale.

Obiectivele tratamentului chirurgical au fost:

1. relaparotomie mediana largd, care ne-a permis efectuarea
unei inspectii corecte si complete cu lavajul adecvat al
tuturor spatiilor cavitdtii abdominale (10-15I ser fiziolo-
gic, solutie furacilind)

. lavaj entero-peritoneal

. rezolvarea focarului septic prin evacuarea colectiilor de
puroi si a membranelor de fibrind. Criteriul pozitiv de
eficacitate a calitdtii lavajului peritoneal este testul cu
catalaza dupad Hotineanu V. ( minimalizarea gradului de
tulburare a solutiei , micsorarea nivelului de formare a
spumei in eprubetd in amestecul a 2 ml solutie de lavaj
cu0,5ml 3% H,0,.).

4. eradicarea sau delimitarea sursei de peritonitd postope-

ratorie

W N
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5. drenajul circular al cavitatii abdominale
In etajul supramezocolic, in dependenta de angajarea focaru-
lui de peritonita, bolnavii au fost divizati in urmétoarele lo-
turi:
o cu focarul de peritonitd localizat pe segmentul esofago-
gastroduodenal - 134 (43,79%) de cazuri;
o cu focarul localizat pe ciile biliare extrahepatice — 54
(17,51%) de cazuri;
o cu focarul de peritonité de origine pancreatici — 67
(21,90%) de cazuri;
o cu focarul de peritonitd dupa interventii pe ficat si splind
- 51 (16,80%) de cazuri.
Peritonita postoperatorie cu focarul localizat pe segmen-
tul esofago-gastroduodenal cel mai frecvent a fost cauzatd
de dehiscenta anastomozelor si a suturilor (n=47; 78,33%),
urmatd de ulcerul acut perforat al bontului gastric (n=3;
5,00%), iatrogenia duodenului (n=3; 5 00%) fistulele gastrice
(n=1; 1,67%) si duodenale (n=6; 10,00%) in pancreatita acu-
ta necrotica supurati.In structura dehiscentelor de sutura au
predominat dehiscentele de bont duodenal (n=23; 48,94%),
urmate de dehiscentele anastomotice (n=9; 19,15%), ale su-
turilor aplicate pe leziunile traumatice ale duodenului si sto-
macului (n=8; 17.02%), dezunirea suturilor ulcerului perforat
(n=4; 8,51%) si ale piloroplastiei (n=3; 6,38%) Modalitatile
de rezolvare a sursei pe acest segment au depins de localiza-
rea si dimensiunile fistulei, de volumul pierderilor sucurilor
digestive si alimentare prin fistuld, de posibilititile de nutritie,
de conditiile locale si generale. Pe acest segment sunt posibi-
le numai tehnici chirurgicale de delimitare si de excludere a
focarului. In dehiscentele bontului duodenal cu defecte mari
este delimitarea fistulei prin aplicarea duodenostomei dirijate
In cazul fistulelor de dimensiuni mari, cauzate de dehiscenta
gastro-duodenoanastomozei, de dehiscenta suturilor ulceru-
lui perforat si a piloroplastiei, cu transformarea inflamatorie
a peretelui gastroduodenal de procesul septic si de lichidele
digestive am utilizat gastroduodenostomia dirijata, rar dupa
indicatii rezectie gastricd in“Y” a la Roux sau in “Omega” cu
montarea duodenostomei dirijate dupa metoda clinicii.In ca-
zul dehiscentelor anastomotice ale esofagului cu stomacul si
jejunul, fistulelor de dimensiuni mici, cauzate de dehiscenta
bontului duodenal, dehiscenta gastrojejunoanastomozei, su-
turilor aplicate pe leziunea duodenului si in fistulele duode-
nale, aparute in pancreatita acutd necrotici supurata, consi-
derdm solutia optimd plasarea la locul dehiscentei a un sistem
de drenuri pentru aspiratie si lavaj continuu, in speranta con-
stituirii unei fistule externe dirijate si introducerea unei son-
de nazo-jejunale cu tel initial de decompresie, ulterior, dupa
restabilirea tranzitului intestinal, pentru nutritie enterald.Pe-
ritonita postoperatorie, dupa interventii chirurgicale pe cile
biliare extrahepatice, a fost cauzatd de bilioragie din ductele
accesorii din patul colecistului si din canalul cistic, de iatro-
genia cailor biliare extrahepatice, de dehiscenta suturilor co-
ledocului si a anastomozelor biliodigestive. Sursa de biliragie
din ducturile accesorii ale patului colecistului a fost rezolvata
prin sutura patului, iar din bontul cisticului prin redrenarea
repetatd a caii biliare principale cu tub Kehr.In peritonitele
postoperatorii, cauzate de sectiunea cdii biliare extrahepati-
ce Bismuth tip 3 unicul gest posibil asanarea peritonitei cu
drenarea externd a arborelui biliar, efectuarea unei micro-
jejunostomii tip Dellany.Metodele tratamentului chirurgical
in pancreatita necrotica supurata au variat in dependenta de
dinamica si extinderea procesului necrotico-purulent in pan-
creas, spatiile retroperitoneale si cavitatea peritoneald.
Peritonita postoperatorie, cu focarul localizat in etajul me-
diu abdominal (n=132; 43,14%) a complicat cele mai diverse
patologii si interventii chirurgicale efectuate pe organele cavi-
tatii peritoneale si a fost cauzata de fistulele intestinale, ca ur-
mare a traumatismului intraoperator al seroasei intestinale si al
iatrogeniilor, legate de greseli tactice si de tehnica chirurgicala
(n=46; 43,85%), a dehiscentei suturilor anastomotice (n=41;
31,06%), a dehiscentei suturilor, aplicate pe intestinul subtire
si colon (n=25; 18,94%), a dehiscentei bontului apendicular
(n=6; 4,55%), a dehiscentei bontului intestinal (n=2; 1,52%)

si a perforatiei ulcerelor colonice in colita ulceroasi nespeci-
fica (n=8; 6,06%). In toate cazurile de fistule intestinale nefor-
mate generatoare a peritonitei postoperatorii am fost adeptii
tratamentului chirurgical radical in faza acuta a bolii. Suntem
convinsi cé in conditiile unei peritonite progresive, cu dere-
glari metabolice severe cu posibilitatea dezvoltarii insuficientei
multiple de organe, tratamentul conservator nu are sanse de
reusitd. O deosebita importantd pentru prognostic si pentru
determinarea tacticii curative a avut-o localizarea fistulei, nu-
marul lor si caracterul peritonitei. Cele mai mari diticultati de
tacticd si de tratament au prezentit bolnavii cu fistule nefor-
mate ale jejunului si ale ileonului (n=53; 40,15%). Gravitatea
acestei patologii este determinatd de procesul septic peritoneal
cu un sindrom grav de intoxicatie endogend, dereglarile de nu-
tritie, pierderile considerabile a continutului intestinal prin fis-
tule, ce duc rapid la dereglari severe a homeostaziei.Principiul
de bazi al tratamentului chirurgical al fistulelor intestinului
subtire, si in special al celor inalte (pana la 200 cm de la flexu-
ra duodenojejunala), este evitarea aplicdrii unei jejunostomii,
care neaparat va duce, in perioada postoperatorie, la dereglari
severe si ireversibile hidroelectrolitice si proteico-energetice.

Peritonita postoperatorie, cu focarul localizat pelvin
(n=37; 12,09%), a fost cauzata de dehiscenta suturilor bontu-
lui vaginal sau uterin (n=13; 35,14%), de dehiscenta bontului
rectal (n=9; 24,32%), de dehiscenta anastomozei colorectale
(n=8; 21,62%) si de necroza ansei coborite transanal (n=2;
5,41%).In peritonitele postoperatorii cu sursa localizati in
etajul pelvin am efectuat tehnici chirurgicale de exteriorizare,
de excludere si de delimitare a focarului.

Toti bolnavii din studiu au fost inclusi in programul de
tratament chirurgical prelungit prin relaparatomii programate.

Experienta clinicii in tratamentul acestei complicatii gra-
ve ne-a permis s formuldm urmétoarele indicatii pentru apli-
carea metodei de relaparatomii programate:

 imposibilitatea eradicarii sursei de peritonita in relaparo-
tomia primard;

o peritonita generalizatd fibrinoasa- purulenta si stercorald;

o peritonita anaerobd;

o peritonita postoperatorie progresiva cu flegmonul extins
al plagii operatorii si al peretelui abdominal;

o peritonita in evisceratie;

o indicii clinici si de laborator progresivi ai endotoxicozei,
insufucienta multipla de organe vital importante;

o peritonita cauzata de fistule intestinale neformate;

o pancreatita acutd necroticd cu peritonitd generalizatd;

o infarctul entero-mezenteric acut.

Tratamentul chirurgical aplicat are la baza urmétoarele
principii:

o Relaparatomie cu delimitarea sau eradicarea sursei peri-
tonitice in functie de sediul ei in etajul superior, mijlociu
sau inferior al abdomenului, lavaj peritoneal, drenare
adecvatd, ocluzia temporara a plagii de laparatomie cuun
pansament aseptic multistratiticat.

o Revizii repetate cu lavaj abdominal la intervale de 48-72
de ore.

« Rezolvarea precoce a plagii chirurgicale imediat ce este
permisa de conditiile locale prin suturi secundare sau
plastii cutanate.

Terapia intensiva a PP a prevazut:

o Terapie parenterald indelungata pentru reechilibrarea ho-
meostaticd si suportul organelor si sistemelor vitale.

o Terapia detoxitianta.

o Suport energetic prin nutritie enterald si parenterald.

o Remedierea functionala a echilibrului sistemelor coagu-
larii si anticoaguldrii.

o Redresarea dereglarilor imunitatii umorale si celulare.

» Antibioterapie generald silocald corelatd cu antibiograme
repetate.

o terpie enterala(Tabelul 2).

Terapia enterala in corectia sindromului de intoxicatie la
pacientii cu peritonite postoperatorii a indus urmatoarele eta-
pe (Tabelul 2).
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Tabelul 2 2. Aceleasi manevre curative + te- | enterala.
Terapia enterald in corectia sindromului de intoxicatie rapie protect iva si de corectie |- Detoxicarea extra-
la bolnavii cu peritonite postoperatorii majord a insuficientelor mono- | corporeald programata
sau poliorganice, supravegherea | prin hemosorbic si
Etape|  Scopul Termenul Metoda Solutii atenta cu redresarea progresivd | plasmafcrcza;
Decompresia | Intraoperator . . constantelor homeostatice. - Baroterapie;
6i Iavajp (prim:fr) S Lavaj prin sonda Ser fiziologic 0.9% 3. Antibioterapia adecvata siin - Iradierea cu ultravi-
I §astro repetatiﬁ f;g(sj?e:gt;itivé sol.Ringer 2-41. ' volum rational (i/v, intraarterial ). | olete a sangelui.
intestinal | laparostomii Prezenta decalajului temporal dintre sanctiunea chirur-
Perfuzii fractio- gicala si raspunsul la tratament ne-a determinat sa diferetiem
Corectia nate enterale prin a 0 trei variante evolutive ale SI -regresiva(VRSI) in care indicii
insuficientei | Primele sonda biluminara qugng SI_ ;2 %+ homeostazici( in principal disfunctiile hepato-renale) revi-
Il |enterale prin | 4-6 zile Cu aspiratia activ POSM32-3%—/45(?re- ne la normal in 8-10 zile; intermetenta(VISI) in 14-16 zile;
detoxicatie | postoperator | permanenta MOSM pHa5-5.4 persistenta(VPSI) in 26-30 zile.
continua 3-4ore /24ore(test
Sy Tabelul 4
D-xilozd<0.7) . - . . S
Monomeri elec Variantele clinico-evolutive ale sindromului de intoxicatie
; Perfuzii enterale PSS -
Asigurarea . . trolitici, hidrolizati Variante . . L
necesitatilor iF;]ocs;c;greKrjazﬁra f&lgssg?irr]:t?i . proteid, aminoacizi evolutive Gravitatea sindromului toxic Total
I h.idrosalilne 5.77i necesitate 40-60 ;S};bstg‘uirrea plier- Gradul | Gradul I Gradul 11
;'uailrtﬂf e pic./min (test ( beIIE‘iIOSL clga slﬁluc ¢ n. | % | n % nr. % nr. %
D-xilozd 0.7<19r) | Ja reatic) 3-41 Regresiva | 10 | 521 [ 21 [ 1094 | 6 [ 312 | 37 [19.27
Corectia Nutritia mixtd Amestecuri Intermitenta | 2 | 1,04 | 42 | 21,88 | 17 | 885 | 61 | 31,77
complexda | Postoperator diurna (enterald | nutritive (Inpitan, Persistentd | - - | 45 | 2344 | 49 | 2552 | 94 | 48,96
V| insuficientei | incepind cu EL'EZ‘EQ%?J g:g'ya_gtém;"t' Total 12 | 625 | 108 | 5625 | 72 | 375 | 192 | 100
p:lotre |c?i— 67 (testul-D- Tml.=1.5-2 kkal Corectivele complexe de orientare patogenicd si combi-
energetice xiloza>1gr.) 2-31/240re. nate cu eradicarea chirurgicald a sursei peritonitice s-au prac-

In concordati cu pricipiile generale de tratament com-
plex al sindromului de intoxicatie endogend din peritonitele
postoperatorii noi am elaborat urmatorul algoritm terapeutic
ce a fost aplicat pacientilor din lotul studiat

Tabelul 3

Formula de detoxifiere

programate prin laparotomie cu
necrectomia focarului primar.

Gr?gxlilcggedio Tactica chggﬁé%agfaiz geslablllrea « qmpl exd extra- §
intracorporeala
Sindrom 1. Relaparotomie drenarea spatiului | 1. Relaparotomie
toxic de intraperiloneal. programata (1-2);
gradul | 2. Terapia antibacteriald si antisepti- | 2.Detoxifiere intracor-
(d adecvatd. poreala:

3. Recuperarea dezechilibrelorhe- | a) Preparate cu
modinamice (perfuzii in regim de polivinil-pirolidon;
hemodilutie moderate - 35-37%). diurezd dirijatd;

4. Restabilirea metabolismuluisia | b) Lavajul gastro-
echilibrului acido-bazic (oxige- intestinal: Tubajul
noterapie, ventilatia pulmonara gastric, clisme-si-
artificiala, inhibitori proteolitici, fon, stimularea mo-
preparate din grupul citocromilor, tilitatii intestinale
solutii polielectrolitice).

5. Profilaxia insuficientei hepatice
(cu hepatoprotectoare).

Sindrom Aceleasi manevre + antibioterapiai/v | -  Relaparatomie
toxic siintraarteriala programate <1(2-3).
gradul Il Infuziiintraportale prin venaombi- |- Detoxitiere

licala intracorporeald, terapie

enterala.
- Detoxicarea extra-
corporeald de necesita-
te prin hemosorbtie
sau plasmaferezd;
- Baroterapie;
- Iradierea cu ultravi-
olete a sangelui.
Sindrom 1. Drenarea activa a spatiilor - Relaparatomie
toxic gradul intraabdominale, asandri programata ( 3-4).

- Detoxicare

intracorporeala, terapie

ticat 1a 59 (19,27%) bolnavi in VRSI, la 97 (31,77%) bolnavi in
VISI si 150 (48,96%) in VPSI.

Indicii biochimici, determinati in grupul cu variantd
regresivd a sindromului de intoxicatie, denota normalizarea
rapidd a proteinogramei la a 8 - 10 zi, reducerea completd a
stocului de metaboliti toxici in circuitul sanguin, sciderea
fermentemiei si bilirubinei la 10 - 14 zile de tratament, fapt
ce vorbeste despre caracterul tranzitoriu al leziunilor morfo-
functionale hepatocelulare.

Procesul de restabilire a indicilor functionali si metabo-
lici, care sunt plauzibili in evoluarea SI la pacientii cu varian-
te de sindrom de intoxicatie intermitent i persistent (VISI si
VPSI), a decurs mai lent si mai anevoios. Asa dar, in contextul
evolutiv al acestor variante de sindrom de intoxicatie, , dere-
glarea sintezei proteice a fost afectatd mult mai profund decat
in VRSI. Concentratia totala de globuline a ramas neschimba-
td, pe cand albuminele se constatd reduse cu 28% si respectiv
31% fatd de limita fiziologicd minimd. Proteinele totale sunt
reduse cu 17% si respectiv 26%. Coeficientul A/G constituia
0,9. De notat dubla crestere a a.1-globulinelor si usoara redu-
cere a 3-fractiunilor (P > 0,05).Paralel cu beneficiul hepatic a
fost marcatd si reabilitarea functionald a rinichilor, exprimata
prin normalizarea ureei §i creatininei catre ziua a 14 - 16-a
in VISI (P > 0,05).si, dupd 26 - 30 zile la pacientii cu VPSI
(P> 0,05)..Testul de supravietuire a paramecilor este un indi-
ciu sugestiv pentru biotoxicitatea sangelui in primele 2-3 zile
postoperatorii, dar el s-a manifestat de valoare reprezentativa
minima in contextul VISI si cel al VPSI (61,8% si, respectiv,
52,4% sub valorile de referinta). Concentratia de toxine cu
masa mediomoleculard se inscrie de asemeni la cote maxime
la interval de 2-3 zile postoperatorii, cdnd ajunge la valori de
0,568+0,05 (in VISI) si respectiv 0,694%0,04 (in VPSI, P>0,05).
Aceste nivele reflectd gravele dismetabolii, survenite in etapa
postoperatorie, intre acestea prevaland actiunea substantelor
toxice neidentificate. Dupa 5-6 zile de tratament postoperator
complex nivelul lor constituie 0,511+0,06 (P<0,05) pentru
VISI si 0,603+0,04 pentru VPSI (P<0,05). Desi, fiind masiva
lansarea de toxine mediomoleculare, este foarte probabil ca
sub actiunile de tratament complex sa-u anihilat, deoarece
la 8-10 zile nivelele endotoxice coboari la gradul II de inten-
sitate a SI. Dupd acest interval de timp continutul de toxine
mediomoleculare este in diminuare continui - 0,248%0,02
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(P<0,05) la 14 zile postoperatorii si 0,22610,03 la 26-30 zile
de evolutie a VISL

Este important §i merita de subliniat faptul, cd aplicarea
strategiei terapeutice respective in perioada postoperatorie
diminueaza actiunea agresiva a stresului oxidativ si a excesu-
lui de hidrolaze lizozomale prin restabilirea la valori normale

a dialdehidei malonice, ceruloplasminei, arilfatazelor A i B si
catepsinelor eritrocitare.In acest studiu am constatat ca exista
o corelatie fideld intre gradul de expresie a stresului oxida-
tiv, labilizarea lizozomica si starea functionala renal-hepatica,
ameliorarea celeia din urma conditionind revenirea la valori
normale a corpilor cetonici dupd 14 - 16 zile in VISI si dupa
26 - 30 zile in VPSI(P<0,05).

Tabelul 5
Dinamica indicilor endotoxicozei in variantele clinice de evaluare a sindromului de intoxicatie
Indicilsindromului Regresiva Intermitentd Persistentd
de intoxicatie 3 10z 14- 26- i e 14- 26- i 0 14- 26-
! 2-3zi 8-10zi 167i 30zi 2-3zi 8-10zi 1621 30zi 2-3zi 8-10zi 161 30zi
Albumina 28,2 344 38,48 424 26,23 344 38,48 424 2414 30,6 34,63 38,6
(39-499/1) 0,66 +0,62 +0,54 +1,22 +0,64 +0,61 +0,54 +1,23 +0,56 +1,9 +0,64 +1,21
Ceruloplasmina 2394 366,4 360,6 358,8 290,4 340,8 3524 360,5 210,7 280,5 320,7 346,3
(357,8+11,96)mg/l | +10,4 +84 +8,2 +6,4 +10,4 +84 +5,4 +11,9 +10,4 +13,7 +14,7 +11,7
n?a'?(')‘:ﬁch;‘:zr me7 | 332 | 326 | 320 | 135 | 126 42 38 4 | 120 | 70 34
(3,28:0,11 nmol/l) +0,6 +0,2 +0,3 +0,2 +0,4 +0,8 +0,5 +0,3 +0,9 +0,4 +0,3 +0,2
(atepsina Deritr. | 534,18 | 360,52 36247 | 358,59 697,4 588,6 | 490,7 358.4 7965 688.3 520.6 3724
(367,15+11,20 +14,1 +12,7 464 184 +16,2 +14,2 +6,2 487 +16.4 +12.1 484 46.9
nmol/s/gHb) Ve Ao Ve - - P | Aok | ok =% 10, s, +8, +6,
Cetoni 0,66 0,12 0,86 0,15 0,97 0,63 0,41
’ ’ 0,11 0,1 : : 0,12 0,11 : ; : 0,11
(0,1£0,008) 10,5 +0,1 ’ ’ 10,07 10,01 : ; +0,09 10,04 | 0,02 ’
~ ~ +0,007 | £0,008 At A A 10,01 +0,01 Ak | AdA X +0,008
Fenoli 0,84 0,03 0,86 0,13 0,05 1,13 0,34 0,12
0040002 | 0,04 | 0,003 | 00% | 00% | 0,04 | 0,01 | 20006 | X0 | £006 | 003 | 002 | 005
mmol/I PAg g PAe - - e | ek PAgk g - Hod e | Ak PAe -0
Amine aromatizate | 0,22 0,08 0,62 0,21 0,018 0,92 0,42 0,21
0015£00002 | 0,04 | 0,001 | 008 | OO | 0,03 | £0,002 | 2001 | 205 | 0,08 | 001 | 002 | D05
PAgrk gt g pAe - - Fede e | Ak pAY - Yoo e | ek RAe -
Nota: s P < 0,05; ¥ P < 0,01;7 ¥ P < 0,001 diferente semnificative cu valorile lotului martor

Evaluarea parametrilor imunologici pe variante evolu-
tive aduce informatii suplimentare despre statutul imunitar
al pacientilor din aceste grupe. Astfel, limfocitele T totale in
grupul VRSI cresc la 2-3 zile postoperator (1696.6+-40.8)
scazand la valori normale la 8-10 zile postoperator pastrand
aceste valori i la 25-30 de zile; aceeasi tendinti o au limfoci-
tele T-active: la 2-3 zile postoperator — 1193.4+-28.9, la 26-30
de zile - 743.46+-36.68. Subpopulatiile T-h si T-s prezinta o
usoard crestere la 2-3 zile postoperator persistand la valorile
preoperatorii. Indicele imunoregulator scade dupa 8-10 zile
la 1.82 pe seama unei reduceri mai pregnante a subpopulatiei
T-h (871.9+-18.0). Dupa 14-16 zile aceste populatii descresc
din nou, in special limfocitele T-s (apropiindu-se de normal:
402.58+-11.24); limfocitele T-h ating nomalul (850.15+18.21)
cu un raport T-h/T-s de 2.11. La 26-30 zile nu existd modifi-
cari semnificative exceptdnd cresterea usoara absoluta a lim-
focitelor T-h. Imunitatea umorala in VRSI are acelasi tip de
dinamicé temporala: IgA si IgG scdzute preoperator ating ti-
truri maxime in zilele 8-10 (IgA-286.8+-6.8; IgG-1827+29.2),
scazind citre zilele 14-16. IgG ating in final normalul dar IgA
rdman la valori similare celor din zilele 2-3 postoperator. IgM
au un maxim la 2-3 zile postoperator (183.4+-4.4), atingand
normalul la 26-30 de zile. Din acestea deducem céd grupul 1 a
prezentat reactivitate imuna adecvatd doveditd de stimularea
proliferarii limfocitelor T totale, T-active, T-h, T-s si B in pri-
mele 2-3 zile postoperatorii. Redresarea majoritara a parame-
trilor imuni s-a produs intre zilele 8-16.In VISI indicii imu-
nologici s-au caracterizat prin aceeasi periodicitate evolutiva,
dar la valori inferioare cu 20-30% fatéd de grupul 1 si revenind
la normal la 26-30 de zile postoperator (limfocite T totale, T-
active, T-h, T-s, B). Reveniri mai prompte au avut limfocitele
T-active (P<=0.001) si limfocitele B (P<=0.001).

Titrurile serice de imunoglobuline au fost cu 20-25%
mai reduse fata de grupul 1(in special titrul IgM), la 26-30 de
zile nici o categorie de imunoglobuline neatingdnd normalul.

Asadar, VISI este caracterizat de o depresie moderata a
imunitatii celulare si mai marcatd a celei umorale.

In VPSI limfocitele T totale au avut o dinamica similard
VISI, limfocitele T-activate au valori usor diminuate la 2-3
si 8-10 zile fatda de grupul 2 iar la 26-30 de zile limfocitele T
totale ajung la 785.0+-38.1 (de 1.67 ori mai putin decét in
grupul 1 si cu 61% sub normal) respectiv T-active la 386+-
19.1 (de 2 ori mai putin decat in grupul 1 si cu 60% sub
normal). Aceeasi tendinta se observa si pentru limfocitele T-h
si T-s,mai putin pentru ultimele cu variatii consecutive ale
indicelui imunoregulator (1.68 la 2-3 zile postoperator, 1.54
la 8-10 zile si 1.78 la 14-16 zile, fird a atinge normalul nici la
26-30 de zile).

Dinamica similard au avut si imunoglobulinele serice, dar
titrurile IgG si in special IgA au rdmas sub normal si la 26-
30 de zile (la 26-30 de zile IgA au fost de 1.96 ori mai mici
decat in VRSI si de 2.34 ori mai mici decat normalul, IgG fiind
reduse cu 37% fatd de VRSI si cu 53% fatd de normal). IgM au
la 2-3 zile postoperator o crestere moderata atingand valorile
normale, apoi o scadere pand la 26-30 de zile postoperator(de
1.43 ori mai putin decat pacientii VRSI-valori sub normal).
Concluzionand, putem spune ca pacientii grupului 3 au o
depresie imunitara severa mixta.

Atitudinea curativd asupra focarului de peritonitd
postoperatorie cu aplicarea unei tactici corect diferentiate si
a tehnicii operatorii optime a permis ameliorarea rezultatelor
curative si reducerea letalitatii postoperatorii pand la 22,4%.

Concluzii:

1 Peritonita postoperatorie este insotitd de un complex
sindromologic de intoxicatie endogend, care defineste
pronosticul maladiei. Desi fiind eradicatd sursa de infectie
peritonitica, toxemia persistd si in perioada postoperatorie
precoce ce justificd necesitatea relaparatomiilor progra-
mate.
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2 Gravitatea sindromului de intoxicatie din contextul peri-
tonitelor postoperatorii evalueaza in 3 stéri de gravitate
(I, I1, III) si 3 variante clinico-evolutive (regresivd, inter-
mitentd, persistentd). Evaluarea acestor variante clinice
permit esalonarea masurilor terapeutice in peritonitele
postoperatorii.

Medica

3 Tratamentul bolnavilor cu peritonite postoperatorii trebuie
sd fie complex, individual si sd includa: gest chirurgical de
urgentd majorad, terapie intensiva pre-, intra- i postopera-
torii in serviciile specializate de chirurgie abdominala si
terapie intensiva.
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BUJIMAPHbI CENCUC: NATOFEHETUYECKAA CBA3b C MEXAHUYE-
CKOWN XXENITYXOM U OCTPbIM XOJIAHTUTOM; MPUHLUNbI AUDDE-

PEHLUAJIbHO AUATHOCTUKU

BILIARY SEPSIS: PATHOGENIC CONNECTION WITH MECHANICAL ICTERUS
AND ACUTE CHOLANGITIS; PRINCIPLES OF DIFFERENTIAL DIAGNOSTICS

b.M.OALEHKO, B.6. BOPUCEHKO

XprKOBCKGﬂ MeaUL{UHCKGFI akaoemus NOC/1e0UNJIOMHO20 06pa3oeaHu,q, e. XprKOB, YKanHa

Pe3slome

MpoBeaeHo IKCNepUMEHTANbHO-KIIMHUYECKOE CCTIeZI0BAHIE, HAMPABNEHHOE Ha M3yyeHie BONPOCOB TUOMIOTUM, NaToreHe3a U Ana-
THOCTUKY OUAMapHOro cencuca. B 3kcnepumenTe yTouHeHa natoreHeTiYeckan (BA3b GUIMAPHOTO CEMCica C MeXaHNUECKoi XeNTyXoii
1l OCTPbIM XONAHIUTOM. YCTaHOBNEHBI BAaKTOPbI, CNOCOOCTBYIOLLIME BO3HUKHOBEHNMIO OCTPOTO XOMaHTUTA: BepBble NoKa3aHo, 4To B
NaToreHe3e 3TOr0 0CTIOXKHEHNA MEXaHUYECKOi XeNTyXu MOMIMO X0JIeCTa3a 1t MHGEKLIM BaXHOe 3HaueHe UMeeT TpeTuii dakTop B
BUAE NOBPEXAEHNA (pa3pyLLeHInA) CM3UCTOIA 000/10UKM XKENUHBIX POTOKOB.

Ha 0cHOBaHIM JJaHHbIX KNMHIYECKOr0 UCCNIe0BaHMSA pa3paboTaHa ANarHoCTUYECKas NporpaMmma, No3BoAsAkLLas B KOPOTKME CPOKM 1
BO BCEX C/yuasix NpoBecTi AnddEpPeHLManbHylo AUarHoCTUKY MeX1y MeXaHueckoii eNTyXoid, 0CTPbIM XONaHTUTOM 11 GUnMapHbIM
CencucoM. ITUM 06ecneynBaeTcs BO3MOXKHOCTb ANDOEPEHLMPOBAHHOTO NOAXOAA K BbIOOPY PaLMOHANbHOI TaKTUKN NeYeHNs, pas-
JINYHOTO ANA KA 0T U3 3TUX 3a00/1€BaHMIA, UTO UMEET BaXHOE IKOHOMUUECKOE 3HAUEHME.

KnioueBble cnoBa:

MeXaHUYeCKaa XKenTyxa, OCprIVI XOJIaHTUT, 6I/IJ'II/IaprIl7I Cencuc, naTtoreHeTnYeCkaa (BA3b, ANArHOCTYECKAA Nporpamma.

Summary

Experimental clinical study directed on problems of etiology, pathogenesis and diagnostics of biliary sepsis specificatrion was carried out.
Pathogenic connection of biliary sepsis with mechanical icterus and acute cholangitis was specified in experiment. Factors contributing the
appearance of acute cholangitis were set: for the first time it was demonstrated that the third factor in the way of damage (destruction)
of mucosal membrane of bile ducts is very important in pathogenesis of this aggravation of mechanical icterus besides cholestasis and
infection.
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On the basis of clinical study data a diagnostic program was worked out allowing in the short term and in all cases to carry out differential
diagnostics between mechanical icterus, acute cholangitis and biliary sepsis. This gives a possibility of differential approach to the choice
of rational tactics different for each of these diseases, which is economically important.

Key words:

mechanical icterus, acute cholangitis, biliary sepsis, pathogenic connection, diagnostic program.

BBegeHue

CormacTHO COBpeMeHHBIM IIpefcTaBaeHusM [2,4] cy-
IIEeCTBYeT TeCHas IIAaTOTeHeTNdYecKas CBA3b MEXIY MeXa-
Hgeckon xenryxoit (MJK), octppim xomanrutom (OX) n
6mmmapusim cencricoM (BC): mpyu Hanmuumu ompeseneHHbIX
ycnosuit MJK moxeT ocnoxxHATbeA passutueM OX, KoTo-
pbliL B psage crydaes TpaHchopmupyercsa B bC. OnHako, He-
CMOTPsI Ha YETKYIO ITaTOreHeTMYecKyIo cBA3b Mexay bC n
OX, Tak Kak II0 CYTHU CBOEIl IIepPBBIIl SAB/IACTCA CIeICTBUEM
Broporo, BC n OX mpexcras/isiior co60il IPUHIUITHATBHO
pasnmuuHble 3aboneBanus. Tak, ecmu OX mpencTasisieT co-
0071 JIOKa/IM30BaHHBII ITATOJIOTMYECKUII IPOLecC, OCHOBOI
KOTOPOTO CITY>KMT BOCHAIUTEIbHOE IMOPAXKEHNe >KeTIHBIX
HIpOTOKOB, TO BC — AB/IsETCA CHCTEMHON BOCHAINTENbHON
peaxieli opraHu3Ma Ha PacHoONOKeHHBIN B )KETYHbIX IPO-
TOKaX THOJHBI o4ar. COOTBETCTBEHHO 9TOMY, Pa3BUBILNIL-
cs1 bC —3T0 KauecTBEHHO HOBOE [IATOTIOTMYECKOe COCTOSTHIE,
KapAuHaabHO ormyyanoleecst or OX u moToMy Tpebyrolee
0COOBIX ITOfIXOM0B K AMATHOCTUKE U JIEYEHNIIO.

Ba)kHO IO4epKHYTH, YTOT CYIIECTBYIOIME TPAKTOBKMA
XapakTepa naTonorndeckux csaseit mexny MJK n OX, a rem
6oree — OX u BC copepxaT MHOTO CIIOPHBIX ¥ HEPEILIEHHBIX
BOMpPOCOB. Tak, cuntaeTcst ycraHOBAeHHBIM [1,3,9], 4TO BBI-
PaKeHHBII X071ecTa3 U MHQEKIV >KeTYHbIX Iy Teil ABIAI0T-
s paxropamu, ciocobcTByromumy Tpanchopmanyu MK B
OX, ofHAKO C IOMOIIBI0 3TUX (HAKTOPOB HEBO3SMOXHO 00Db-
SCHUTD CYIECTBYIOLIVE pas3/INyysl B CPOKAX BOSHVKHOBEHVIA
u TspkecTn Tederna OX y 6onpapix MUK pasnmmaHoro rexesa.

Cpenu pakTopoB maToreHesa, CIOCOOCTBYIOIIVX Pa3BU-
o bC, 0cobyI0 posb UrpamT:

— Ovicmpo passusarouasics npu MOK uwemus neuenu [4,
6], obycnasmuBaroiasi mofaBieHne (YHKIUM TeIaTo-
1uToB 1 Knetok POC (xnetku Kyndepa, suforenmii cu-
HYCOMMOB, KneTky VIto, Pit-kmetknu), obecnednBarommx
aKTMBHOCTb MECTHOTO MMMyHUTeTa [1, 4, 9];

— (peHomen IHmMepozeHHOT 6aKmMepuUanvHoL MPaHcIoKAUL
[4, 8,9, 11, 12], cBsA3aHHBII C IpeKpalleHeM IOCTYIIIe-
HUA KeMYY B KUIIEYHUK, @ TAKXKe IIOBPeX/eHeM MeM-
OpaH sHTepoUMTOB CAM3UCTON [5,11], uTo ompenenser
BO3MOYXHOCTD IOINA/JAHNST MUKPOOOB B IIOPTA/IbHBIN U
Jajee — CCTEMHBIV KPOBOTOK M BeleT K PasBUTHIO CUH-
ApoMa cucTeMHOro BocraautenbHoro orseta (CCBO);

— yMeHbUeHUe NOPMANbHOZ0 KPOBOMOKA NPU Npozpeccu-
pytowseti MOK 3a caet qacTuaHOro «c6poca» nHGUUUPO-
BaHHOI Tpy OX KpoBU 113 BOPOTHOI BEHBI B CUCTEMHBIN
KPOBOTOK [3,4], 4TO Tax)xe BefleT K TeHepaIu3alui UH-
¢dexunn u passuruo CCBO;

— enuHas eunepmensus, pactymas npu OX, Tak Kak K ce-
KPeTOPHOMY [aBJIEHUIO JKelT4M HOOaBIIAeTCSA HaB/ICHUE
3a CYeT KOJIOHM3ALMM JKETYHBIX IIyTeil Ta3oImpopyLu-
pyoouyMy 6aKTepyusIMM, YTO BefieT K PACTATMBAHUIO B
IIeYeHOYHBIX 0a/IKaX MeXK/IeTOYHBIX II[e/Iell U IIPOPBIBY
II0 IIPOCTPaHCTBY [l1cce B eYeHOYHbIe CHHYCHI MHDU-
LIMPOBAHHOI Xemun|2, 8];

— XONAHIUOBEHO3HBILL U XOnaHeuonum@bamuseckuii peg-
mokc, BosHuKaromue mpu OX BeencTBie peskoro (60-
nee 250 MM BOJI.CT.) IIOBBIIIEHNS JaB/JI€HNUsI B JKeTYHBIX
IIPOTOKAX, YTO COIPOBOXKAACTCSI MACCUBHBIM BHIOPOCOM
B CUCTEMHBI KPOBOTOK MUKOOPTaHNM3MOB U 9HJOTOKCH-
HOB, yeumuBarouyx passurue CCBO [1,2].

— npodyxkuyus knemxamu Kyngepa, xoTopble B YCIOBMAX
TUIIOKCUY TI€YeHM NepPecTaT «CIPABJIATHCA» C MACCOM

HOCTYHAOMNX MUKPOOOB, CICTEMHOTO OPY KV 3aIIUThI

B BUJIe ME[IIaTOPOB BOCIIA/IEHIs], BBIOPOC KOTOPBIX B 00-

muit kpoBoTok ycunusaer CCBO [1,4].

3HaUMMOCTD IIepeYMCIeHHbIX (PaKTOPOB B IIaTOTeHe3e
BbC oueBupHa, OIHAKO P/ BOIIPOCOB, KACAIOIUXCSA 0COOEH-
Hoctelt pasButusi CCBO ocraroTcs HESCHBIMU U TpeOyIoT
CBOEro pelleHus. Tak, KpaliHe HEIOCTaTOYHO M3y4YeHbI Me-
XaHU3MBI, OIpefeNAINe CPOKM PasBUTUA U BbIPAXKEH-
HOCTb 0aKTepMOXOMUY IIPU IPOTPECCHUPYIOLIEM XO/MecTase
y 6onbHBIX ¢ MJK, mpudmnHOit KOTOPOI SIB/ISIOTCS PasHOTO
poma 3aboreBaHMsI OPraHOB TeIATONAHKPEATONYOfeHa Ib-
HOJI 30HBI. Tak)ke Majio M3y4YeHbI ¥ TPAKTYIOTCA IPOTUBO-
peYMBO IyTH PasBUTHUA KaK IOPTAIbHOM, TaK M CUCTEMHON
OakTepueMnu U SHAOTOKCeMUM pu nporpeccupyiomem OX,
CIIOPHOII OCTAETCsI POJIb 9HTEPOTEHHOI GaKTepraIbHOI
tpancimokanun B passutuy OX u BC. IlomHOCTBIO OTCYT-
CTBYIOT MaTepuajbl KOMIJIEKCHOTO U3YYEHMs CTafUITHOCTH
aTOMOP(OIOTMYECKNX M3MEHEH NI )KeTYHbIX IPOTOKOB, Ie-
YeHU ¥ JPYTMX BHYTPEHHMX OPTaHOB Ha 3TaIlaX TpaHcop-
manyu MJK B OX u BC;

Ilenpro MccmegoBaHMA ABUIOCh M3ydeHNE IaTOTeHe-
tideckoit cBaAsu Mexay bC, MJK u OX, a Taxoke KIMHUKO-
MOP}OIOrNIecKoil XapaKTepUCTUKN KaXAOTO M3 ITUX 3a-
OoneBaHWIT ¢ IOCTIeAyIollell paspaboTKOM NMPUHINIIOB KX
nnddepeHnnanbHO JUATHOCTUKIA.

MaTepuan n metToabl uccnenoBaHnA

Ixcnepumenmanvhviii pazden pabomv: BbIIOMHEH Ha 90
IIOJIOBO3PEJIBIX KpbICaX MMHMM BucTap, KoTopble ObUIN pa3-
TeneHbl Ha TPy Tpymibl. JKMBOTHBIM TIepBoit rpymis! (n=30)
B YC/IOBUSAX OO1Ielf aHeCTesUM IPOUSBOLUIIN [IEPEBA3KY XO-
JlefjoXa B HYDKHeN eTo TpeTH, BTopoli rpymnisl (n=30) —1epe-
BA3KY XOJIefioXa JOIONHAINA €r0 MHQUIMPOBAHUEM IIyTeM
BBefeHys Bbiule muratypsl Kynbrypsl E. Coli (ITCK 240533)
B KoHueHTpaunu 1x10° KOE B 1 M ¢pusnonorndeckoro pac-
TBOpa. JKMBOTHBIM TpeTbell rpymmsl (n=30) TaxKe IpoOu3-
BOIWIM II€PeBA3KY U MHPMIUPOBaHME XONEHOXa, HOION-
HUTEJIbHO BBINONHASA M30/IMPOBAHHO TPAaBMAaTU3AINIO €TO
CIM3MCTON UIVION IIIIpUIA.

W3 sxcniepyMenTa JKMBOTHBIX BbIBOLYUIN Ha 3, 7, 15,21 1 30
CYTKU IIyTeM BBeJIeH!M JIeTa/IbHON JI03bl aHecTeTHKa. B acern-
TUYECKVUX YCIOBUAX IMIPOU3BOMWIN 3a00p KeTuM U3 pacliu-
PEHHOTO X07IefloXa, KPOBU - U3 JIEBOTO >KeMyHLOo4YKa Cephlia A
UX MUKPOOVMOOTITYECKOTO VICCTIEJOBAHMA, @ TAKXKe OUMONTATOB
XOJIefiOXa, IIeYeHN, CepHLIa, JIETKUX, CEJIe3eHKI, II0YeK U peruo-
HapPHBIX /INM(OYSTIOB /IS M3YUEHIS MX TUCTOCTPYKTYPBL

Bce MaHUIYIAIMM HA KUBOTHBIX OCYIIECTBIIAIN B CO-
OTBETCTBUM C MEX/YHAPOXHBIMI TPeOOBaHMAMI K IIPOBEfe-
HVIO 9KCIIePYIMEHTOB Ha XVBOTHBIX.

[Tony4yeHHBIN TIpM ayTONCUU MaTepyan (HUKCUPOBAIN
B 10% BOEHOM pacTBOpe HeilTpanpHOro ¢popMannHa u moj-
Bepraiyu CIMPTOBOI I LeIOUANH-TTapadIHOBOIL IPOBOLKE.
CepuiiHble cpes3bl TOTOBMIM TOMIMHOM 4-5x10 *M. O630p-
Hble IIpenaparsl, OKpalleHHble TeMaTOKCYIMHOM Y 903UHOM,
UCIO/Ib30BA/IN /LS OOIIell OL[eHKI COCTOSTHISI MICCTIeAyeMBbIX
TKaHeil, OKpaluBaHue (QyKCeleHOM Ha 9/acTUYecKue BO-
JIOKHa 10 Beifrepry ¢ jokpammBaHyeM NUKpO(YCUHOM IO
merony Ban In3oH ucnionb3oBanu iis BbissBaeHns u anudde-
PEHIIPOBKY COeIVTHUTENbHO-TKAHHBIX CTPYKTYP. VIsyuenne
MUKpOIIpENapaToB ¢ HOCAEAYOMNM MUKpodoTorpadupo-
BaHMeM IpoBoAnIN Ha Mukpockore «Olympus BX-41».
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Knunuueckuii pasden pabomv. OCHOBaH Ha pe3y/lIbTaTax
obcnenoBanys u nedennst 182 60mpHBIX ¢ cuHApoMoM MK,
TOCIIATANN3UPOBAHHBIX B XUPYPIUIECKYI0 KIMHUKY ¢ 2008
1o 2012 r. XKenmun nocrymmno 110 (60,4%), My>X4nH — 72
(39,6%). Bospacr marueHToB - ot 23 710 86 et (cpefHmit BO3-
pacT - 62,3 + 15,5 ropa). [I/IUTeIbHOCTD SKe/TYIIHOIO IepHo-
ma - oT 1 5o 60 cyToK (B cpegHeM - 10,4+12,7 CyTOK).

JlarHoctudeckast IporpaMma BK/IIOYa/Ia CTAaHAAPTHYIO
OOIIEKTMHNYECKYI0 U Ta0OPaTOPHYIO AMATHOCTUKY, HO-
HOJTHEHHYI0 0aKTepPUOIOTMYeCKUM UCCIIeJOBAaHMEM KPOBHU U
JKEJTIN, @ TAK)Ke MUKPOCKOIIVe Xemdn. VIHCTpyMeHTanbHas
AMATHOCTMKA COCTOS/IA U3 IIePBOOYEPESHOTrO HCIIOIb30Ba-
HMsA yIbTpas3BykoBoro mccnegosanus (Y3U) c¢ mocnenyro-
I[M 9HAOCKOIMYECKNM VCCIeOBaHIEM B BIJE HPUIE/b-
HOVI TANM/UIOCKOINM M 3HJOCKONMYECKON PpeTpOorpagHomn
xormaHruonankpearorpaduu (SPXIID).

IIpu aHanM3e MaTeprasoB MCCIENOBAHNS, IOy IEeHHbIE
B 1n(pPOBOM BBIPAKEHNHU Pe3y/IbTaThl, 0OpabOTaHbI CTATH-
CTUYECKM C WUCHOJIb30BaHMEM CTaHJAPTHOrO IaKeTa IPO-
rpamMm Microsoft Excel.

P93yl1bTaTbI ucaegoBaHua u ux oﬁcymneuue

O BosuuknHoBenuy OX y KMBOTHBIX Cy/IUIM HAa OCHOBA-
HMY KIVMHUYECKUX TTPOSABICHNIT, 6aKTepIONIOTIIeCKOro Mccre-
TOBAHNA KeTYM U KPOBY, @ TAKXKe Pe3y/IbTaTOB IaTOMOP]OIo-
TUYECKOTO M3ydeHNs] OMOINTATOB XO/IefoXa, MeUeHN U APYTUX
OpraHoB o0 cpokaM Habmopenus (3, 7, 15,21,30 cytku nocrne
oreparn).

JKuBOTHDBIE IepBOii IPYIIBL B TeYeHME BCETro Mepyofa
HabmioieHu (o 30 CyTOK) OCTaBa/MMCh aKTUBHBIMY, HECMO-
Tps Ha Haymraue MOK, mpossiiAmonieiica IoTeMHeHUEM MOYl,
axo/Iyell Kaja M >KeNTYLIHbIM OKpallMBaHVeM KOXKHbIX IIO-
kpoBoB. [Tpusnaxu OX OTCyTCTBOBaIM, YTO NOATBEPXKTa-
JIOCh JAHHBIMM MMKPOOMOIOTMYECKOrO MCC/IeOBAHUA KPO-
BIU U XKeMUH, Tfe POCT MUKPO(IOPbI OTCYTCTBOBAI BO BCe
CPOKU HaOITIOfIeHN .

IIpn MMKpPOCKOIIMYECKOM NCC/IEOBAaHUM II€YCHU Ha-
4MHasA C 14 CYTOK MOC/IEONepaIiOHHOro meprofia Ha (oHe
BBIPQ)KEHHOTO BHYTPU- U BHEKJIETOYHOTO XOJecTasa oOHa-
PY>KMBa/uCh Npu3HaKu ¢opMmupymouerocs, a K 30 cyrkam
— yxe chOpPMUPOBABIIETOCs GMINAPHOTO LUPPO3a C SBJIe-
HUAMM HOPTa/NbHON IunepTeHsuy. OTMeYanoch TaKkKe CHU-
JKeHVIe KOJIM4ecTBa U GYHKIMOHA/IbHON akTuBHOCTH KyTide-
POBCKVX K/IETOK.

BocnanurenbHble M3MeHEHMA B XOJIefjoXe 1 IIe4eHM OT-
CYTCTBOBa/IM BO BCE CPOKM SKCIEepMMeHTa. B moukax ompe-
IeJIsUINCh OYaroBble HEKPOOMOTHYECKIIe U3MEHEHNS, IPyTHue
OpraHbI-MIIIEHN — 6e3 U3MeHeHNIL.

Y >KMBOTHBIX BTOPOJ I'DYINBL B Te€U€HME NEPBbIX 7 CY-
TOK IIOC/IeONePAL[IOHHOTO Nlepyofa Iporpeccupyomas MK
nporekana 6e3 runeprepMuit. JKMBOTHbBIE COXPAHSIN IBUTA-
TEIbHYIO aKTUBHOCTb U OOBIYHOE OTHOLIeHMe K mumte. Ox-
HAKO, HaulHasA C 7 CYTOK IIOC/Ie OIIePALNI, COCTOSHME JacTI
JKMBOTHBIX Pe3KO YXY/IIaT0Ch: Ha pOHEe BOSHUKILEN I'MIep-
TepMUU U TUIIOAMHAMUY C OTKAa30M OT IVIIM IePUOAUIECKN
BOSHUKAJIN «IIPUCTYIbI» APOXKAHMA BCEM TeIOM (IO TUITY
o3HO06a). K 14 cyTkaMm ommucaHHas KIVMHMYeCKas KapTUHA
OX o6HapyXMBagach y BCeX >KMBOTHBIX BTOPOI TPYIIIIBI
uccnegoBanys. [Tpu 6aKTePUOIOTMIECKOM UCCIEIOBAHUN B
HOCeBaX XKeTIM 0OHAPY>KeH POCT KUIIEYHBIX MTa0YeK Y BCeX
JKMBOTHBIX BO BCE CPOKM IOC/ICONEPANVIOHHOTO IIEePUONa;
OakTepuemMus OTMe4eHa € 7 CyTOK y 16 (66,7%) >KUBOTHBIX.

[Mpuunns rpanchopmanyy MK B OX, Bo3HuKIIero Ha
7 CYTKM MOCTIEOTIEPAIIIOHHOTO TIePUO/ia, OBIIN YCTaHOB/IEHDI
Ipy MOPQOIOTMIECKOM UCCTIEHOBAHUN XKETIHBIX IIPOTOKOB
U TIeYeHM, IPOBEeJIeHHOM I10 YKa3aHHBIM CPOKAX BBLIBEJJCHNA
JKMBOTHBIX U3 OIbITAa. YCTAaHOBJIEHO, YTO MMEHHO C 7 CyTOK
mopenupoBanysa OX HauMHaeT MPOUCXOAUTH (UKCALNS
JKETTYHBIX TPOMOOB, POPMMPYIOMINXCA B YCIOBUAX XONECTa-
3a U3 CIYLIeHHO XKe/T4M, K IIOBEPXHOCTI SIINTE/NA KETIHBIX
IIPOTOKOB, ITOKPBITHIX CJI0EM BbINABIIErO Ha Hero ¢pubpuua
u rpaHynonuTtoB (puc.l). Bo3aMoXHO TakXe, 4TO JAUCTPO-
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bUs SUUTENNONNTOB C OYaraMM UX JileCKBaMal[uy, Ha KOTO-
PBIX PUKCHPYIOTCA HEeTPOUIbHbIE TPAaHYIOLMUTBL Y HUTU
¢ubprHa, BO3HMKAET IIEPBUYHO 3a CUET MX IPOHNOTEBAHNS
€ 9KccypaToM npy BocmaseHny. CylecTBeHHO BaXKHO, 4TO
paspyllieHue SIUTeNN B 30He QUKCALNN KETIHbIX TPOMOOB
COBIIaZlaeT [0 CPOKAM C IIOSIBJICHUEM Y SKMBOTHBIX TUIINYHON
xinHuky OX. K 14 cytkam asnenusa OX ompemensanuch y
BCEX )KMBOTHBIX BTOPOJ CepUI SKCIIEPUMEHTA.

Puc. 1. KapTuHa »enuHbiX NPOTOKOB Ha 7 CYyTKM NOCe MOAeNNpoBaHusA
0X nyTem guctanbHoi nepeBA3KN XoneAoxa U MHGULMPOBAHMA €ro npo-
(BeTa: B 30He UKCALMY XKeNYHOTO TPOMOA K CIU3UCTON XENYHOTO NPOTOKa
obHapyxuBaeTcA oyaroBoe paspylueHue snutennanbHoro cnod. Okpacka
remMaToKCUIMHOM 1 3031HOM. X 400

IucTomornyeckn B 3TU CPOKU BOKPYT 30H JI€3MUTENN3A-
VM CTIM3UCTON 0OGOTIOYKY XOJIefj0Xa, OTMEYaIoCh «PacIlin-
peHMe» 30H ee HEKPO3a C YCM/IeHeM BOCIIATNTeIbHOTO IPo-
1jecca, KOTOPBIil paCIIPOCTPaHACA Ha IIOPTa/IbHbIE TPAKTDI U
BHYTPUAOTIBKOBYIO IAPEHXUMY IeYeH!, GOPMUPYs KapTUHBI
THOIHO-AECTPYKTMBHOTO XO/IaHIUTA U Iepuxonanruta. Ha-
JajibHble MIPU3HAKM OMIMAPHOTO LUppo3a MedeHn 0OHapy-
JKMBAJIUCh YK€ Ha 14 CyTKM IOC/IE0NEPALIIOHHOrO IIePUO/a.

Hanmnune tpancopmanuu OX B BC mopgTBepxaamoch
pasBUTHEM B CUCTEME COCYZIOB BBIPa)KEHHBIX IeMOPEOJIO-
TMYEeCKMX HApYLIEHUI B BUJE CTA30B, CIAK-CUHAPOMA I
SIBJIEHNII 3HAOTPOMOOBACKYINTA, A TAKXKe IIOsIBIEHME BO
BHYTPEHHMX OPraHaX-MMIIEHAX KapTMHbI MHTEPCTUIIMATb-
HOTO BOCIIaJIEHN, HOCSIIETO B ITOYKAX THOHBINA XapaKTep.
OmnncaHHble M3MEHEHN:A, COOTBETCTBYyIoIMe KapTuHe bC,
OTYET/NINBO NPOABUIICH C 14 CYyTOK 3KCIIEPUMEHTA.

Y >KMBOTHBIX 3 TPYIIIbI, Y KOTOPBIX MH(UIMPOBaHME IIe-
PEBSI3aHHOTO XO/ef0Xa ObIIO JOIIOTHEHO €ro TPABMOII BbIIIIe
JIUTaTyPBbl, OTMEYEHO OBICTPOE, HAUMHAs C 3 CYTOK MOCTIE OIIe-
pauuy, pa3BuTHe IPOrPECCUPYIOLETO YXYALICHNA UX 001e-
ro cocTosHMA (agMHAMUA, OTKa3 OT IVIIMN) C TUIepTepMueit
u o3HoOamu. Takxke, HauMHAsA C 3 CYTOK 9KCIIEPUMEHTa, 00-
Hapy>KuBaJsach CTOMKasA OakTepuoxomus U GaxTepyeMus 3a
CuYeT POCTa KMIIEYHO ITaJIOYKM B IOCEBAX KPOBY Y YKETUM.

[Tatomopdornorndeckne u3MeHEeHMs B XONEfOXe Yy
JKUBOTHBIX 3TOJ TPYINII HOCIINM BbIPQ)KEHHBIN THOJHO-
BOCIIA/INTEIbHbI XapaKTep, ¥ CONPOBOXKJANACh PasBUTH-
€M OOIIVPHBIX HEKPO30B CIM3UCTON XO/TeH0Xa C OYarOBbIM
abcLenMpoBaHIeM €ro CTeHOK. B medeHu Ha 21 cyTKM 00-
Hapy>XMBAICs CHOPMUPOBABINUIICS OVUIMAPHBIN LUPPO3
¢ 00pa3oBaHNMeM MHOXXECTBEHHBIX OYaroBBIX HEKPO30B U
MUKpoabciieccoB B apeHxyuMe oprata (puc.2). OTMevanoch
Iporpeccupymoliiee CHyDKeHMe KommndectBa Kymgeposckux
KJIeTOK, (PyHKIMOHA/IbHASI aKTMBHOCTb COXPAaHMBIICNCS MX
vyacTy ObLIa IIOfaBJIeHa.




rrnia Medica ® NE 1 (52),2014

11

Puc. 2. Mukpockonnueckas KapTiHa napeHXMMbl NeYeHn Ha 21 cyTku
mogenupoBanus 0X y XX1BOTHbIX 3 rpynnbl: 06HapyKuBaeTca Gopmupo-
BaHMe MMKpoabcuecca B BUE 0vara HeKpo3a napeHXumbl eYeHm ¢
BTOPUYHbBIM HarHoeHnem. OKpacka remaToKCMnnHOM 1 303uHom. X 100

B mapeHXMMaTo3HBIX OpraHax-MMIIeHAX (ceppue, Iie-
YeHb, [TOYKM, JIerKIe) OOHAPY)XMBATOCh MHTEPCTUIIMANBHOE
BOCIIAJIEHIE C BBIPAKEHHBIM OTEKOM CTPOMBI, @ TAKXKe OYa-
roBble AUCTpoUUeCKIe U HEKPOOMOTHYECKIe M3MEHEHMs
K/IeTOYHBIX 9/IEMEHTOB. MUKPOLMPKYIATOPHOE PYCIIO XapaK-
TEPU30BAIOCH PA3BUTIEM CIIAIK-CHHAPOMA, MUKPOTPOMOO-
30M U TeMOJIM30M, B COCYAUCTBIX CTEHKaX OOHapy XMBaINCh
¢ubpyHOMAHBIE M3MEHEHMs VI BOCIIAINTENbHAsA NHUIbTpa-
L¥is1 B BUJI€ 9HAOTPOMOOBACKY/IUTA U IePUBACKY/INTA (PUIC. 3).

4 > i P [ o

Puc. 3. Mukpockonuueckas KapTiHa BOCMANMTENbHOr0 NopaMeHus
opraHa-mMuLeHu Ha 21 cyTKu nocne MogennpoBanus 0X y XKUBOTHDIX 3
TpyNnbi: onpeAenseTcs NOSHOKPOBME COCYZ0B NETKUX C KPaeBbIM CTOAHU-
€M IefKOLUTOB, ClIaZKaMm 1 MUKpoTpoM6030oM. OKpacka remaToKCun-

HOM 1 303uHOM. X 100

B MMMYHOKOMITETEHTHBIX OpraHax (Cefe3eHKa, MMMQOY3IbL),
sIBJICHVS TIePBOHAYA/TbHON TMIIePIUIasyM CMEHSIVCh UCTOIEHN -
€M, ITO 3HAMEHYeT Pa3BIUTIE IMMYHOLEUIINTHOTO COCTOSTHII
1 06ycnoB/BaeT 6picTpoe (¢ 3 cyTok) passurtue BC.

CpaBHUTE/IbHBIE Pe3YIbTAaThl IPOBENEHHOTO 3SKCIEpPU-
MEHTA II03BO/ISAI0T 0OOCHOBAHHO YTBEPXK/ATh, YTO TPETHUM
¢daxropom maroreHesa OX (IIOMMMO 2 MSBECTHBIX — XOJIe-
cTasa M MHQEKIVM) sABJAETCA OYaropoe IOBpexjeHme (
paspylleHne) SNUTeNMA CIM3UCTON XXeMTYHBIX IyTell. Takas
TpakToBKa maroreHesa OX, cOIIACTHO KOTOPOII MOBPEXJe-
HIe CIM3UCTON JKeMYHbIX myTeil Ha done MK cmyxur my-
CKOBBIM MEXaHI3MOM Pa3BUTHsI 9TOTO OCIOXKHEHVISI, TI03BO-
JIAIOT TaKXe 000CHOBATh YTBEPXK/jEHE, YTO Pa3Hble CPOKM
BO3HMKHOBeHMA OX M TSKECTb ero KIMHUYECKUX IIPOsB-
JIEHUIT OIPEJENAITCA XapaKTepOM IIaTOJIOIMIA, BbI3BABIIEN
sIBJIEHMS XOJIecTasa. B Tex cmydasx, Korjga ocTpas o6Typa-
IMs XOJIefjoXxa OOyC/IOB/IeHa HaMW4MeM B HeM KOHKpeMeH-
TOB, BCEIfia MOBPEX/JAOMINX CIM3UCTYI0 JKETIHBIX IIPOTO-
k0B, OX pasBUBaeTCst B KOPOTKIUE CPOKY, IPOTEKAET OYPHO
U CPaBHUTENbHO 4aiie TpaHcpopmupyercss B bC. Xomecras
Ha II0YBE AMCTA/IBHOI HEIIPOXOAMMOCTY XOJefoxa (Hampu-
Mep, IpHU ICeBAOTYMOPO3HOM IIAaHKpeaTUTe TOJIOBKM IIOJ-
JKEITYJIOUHOI JKeJIe3bl), KOIla CIU3MUCTasA IPOTOKAa He TPaB-
mupyercs, OX pasBUBaeTCsI pexKe, BO3HMKAET CPABHUTEIBHO
HO3)Ke, OTINYaeTCsl 6oJiee kMM KIMHUYECKNM TedeHUeM
U CpPaBHUTENIBHO HU3KOI dacToToil Tpancdopmarym B BC.
Pe3yprarsl IPOBEIEHHOTO SKCIIEPUMEHTA OBIIN UCIOIB30-
BaHBI [PV TPAKTOBKE JAHHDBIX KIMHIYIECKOTO UCCTIEHOBAHNUS
60nbHBIX ¢ cuHpoMoM MK 1 ee ocnoxHeHHBIMU hOpMaMu
B Buze OX n bC.

B xnmHuxe 3a mepuop ¢ 2008 mo 2012 rr. mpoBeneHo 06-
crefoBaHye 1 nedeHne 182 6ombHbBIX ¢ cuHApoMoM MK n
ee ocnmoxHeHHbIMM (popmamu. KimHudeckue IposiBIeHNs
XKENTYXM, ObUIM TOATBEPXK/CHBI HA/IMUIMEM Y TIALMIeHTOB 5IB-
neHuit runepounupy6unemMun (tabn. 1), ypoBeHb KOTOPOIL
coctaBmsin or 24 mo 340 mxmonb/n (B cpegHem - 79,7+53,8
MKMOTIb/1T). Metofom Y3V HapyleHne 6unnapHoil mpoxo-
IVIMOCTY BBISIB/IEHO ¥ 174 (95,6%) maryeHToB, a mpy IPXIIT
- JOmoNHUTeNbHO eie y 8 (4,4%) 6ONbHBIX.

Mopdomnornyecknm cyberpatom MJK o6TyparmonHo-
ro reHesa 6bUm: xomegoxonuTnas - y 108 (59,3%) 60/1pHbIX,
crero3 BJIC - y 20 (11%), manwumut -y 10 (5,4%), curgpoM
Mupussnu (II tum) - y 7 (3,9%), cTpuxTypa xonegoxa — y 7
(3,9%), cTpukTypa OWIMOAMIECTMBHOTO aHACTOMO3a — 2
(1,1%), pak BIC - 4 (2,2%), pak xonenoxa 2 (1,1%), omyxonb
Knarckuna -y 2 (1,1%).

Tabnuua 1

CpenHue BennyuHbI pAaa KNMHUKO-NabopaTopHbIx nokasatenei y 6onbHbix MM, 0X u bC

Moka3 MexaHuueckas xentyxa (n=30) Octpblit xonaHruT (n=42) bunuapbiii cencuc (n=20)
[pynna 1cyTrn 3 CyTKI 7 CyTRM 1 cyTRN 3 CyTKM 7 CyTKI 1 cyTKN 3 CyTKM 7 CyTRM
06”?3&322&%6““ 5514354 | 4254443 | 2874261 | 8164453 | 6564555 | 4014289 | 1083863 | 1162827 | 6734722
”F’”'(‘:;’Ifmﬁoﬂ"b“/?)’ﬁ”” 32,54195 | 2024211 | 13,7+18,5 | 52,5+32,86 | 40,7+39,8 | 2284194 | 64,7+53,6 | 7294602 | 41,6+50,6
He"pa'm fﬂ"':/f)’yﬁ"'” 2,6+182 | 2244245 | 154105 | 2924162 | 257+18,7 | 17,7+1134 | 43,64358 | 43,6431,1 | 28,2+28,9
ARAT (MKMOAb/r-7) 12041,1 | 15211 | 0862057 | 1,78+136 | 2,08+1,59 | 1,65+1,1 | 264175 | 2,741,556 | 0,9+0,61
ACAT (MKMOAb/r-1) 12411 | 0674049 | 0524193 | 1554143 | 21£126 | 13+£097 | 15409 | 17+1,12 | 0,79+0,69
me”";':;i‘”?b"/;q)’““a 612942343 | 58782277 | 28181433 | 834145377 | 834247099 | 5615+4361 | 858443118 | 692442561 | 70864675
06wyt 6enok (r/n) 743483 | 684478 | 683+85 | 73,6273 | 672487 | 65184 | 745494 | 63,8481 | 56,8+92
MpOKabLUTOHIH KPOBU i i ) i i i
) 0,17+0,17 0,7620,38 31419
Mpu3Hakw SIRS 0 0 0 2,240,4 1,6240,9 11409 | 23+15 | 1,941, 14412
bannbl no wkane SOFA 1,8+0,7 11,1 0,5+0,9 2,4+1,6 1,9+1,7 1,1+0,9 3,8+2,8 443 42+41
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[Mpuunuamu MK KOMIpeccOHHOTO TeHesa ObUTN: CUH-
apom Mupussu (I tum) - y 2 (1,1%), NICeBROTYMOPO3HBDII
IIAaHKPeaTUT IOJIOBKYU IIOMPKeTYLOYHOI >kerne3sl - y 6 (3,3%),
PaK TOMOBKM ITO[PKETYLOYHOI Kene3bl - v 6 (3,3%), s3Ba
XKeTyIKa C HepUy/IbLPOreHHbIM UHPWIBTPATOM U CHABJIe-
H1teM xorefoxa - y 2 (1,1%), omyxo/b 3a6pIOLIMHHOTO Ipo-
cTpaHcTBa - ¥ 2 (1,1%), MeTacTaTudeckoe IopakeH1e rema-
TOJLyOfleHa/IbHO CBA3KM - y 2 (1,1%) HmanueHTOoB.

C ncnonp3oBaHeM METOJOB BapUalMIOHHO CTAaTUCTH-
K/l TIpOAHaNINM3MPOBaHA CPAaBHUTENbHAA J[MArHOCTMYECKAs
3HAYVIMOCTb K/IMHUYECKUX, TaOOPATOPHBIX UM MHCTPYMEH-
TanpHbIX Hpu3HaKoB MK, OX u BC, xak KaX/[0ro B OTHENb-
HOCTM, TaK U B ompefesieHHOM codetanuu (ukama SOFA).
YcranoBneHo, 4to i auddepeHIaabHON [UarHOCTUKI
3TUX 3a00/eBaHMIT HAMOOMBIIYI0 3HAYMMOCTD MMEIOT 3 U3
20 mccmeOBaHHBIX KPUTEPMEB: BBIPAKEHHOCTb CUHJpPOMa
CUCTEMHOTO0 BocIamTebHoro orsera (SIRS), ypoens mpo-
Ka/IbLIMTOHMHA KPOBY, KOTOPBII B HOC/IEHee BPeM UCIIO/Ib-
3yeTCsl KaK JOCTOBEPHBIII MapKep JIOKaJbHBIX MH(EKIVOH-
HBIX [IPOLIECCOB U CETICHUCa, a TAK)Ke JAHHbIe TAIVUIOCKOIINN
Y MUKPOOMOTOTMIECKOTO MCCIETOBAHMS KPOBI 1 SKEIN.

C ncronb3oBaHMeM YKasaHHBIX KputepueB auddepen-
L[Va/IbHOV AMATHOCTUKM y 54 (29,7%) aHaIU3UPyeMbIX 00/Ib-
HBIX YCTQHOBJIEH HEOC/IOXKHEHHBIN XapakTep TeueHysa MIK
(tabm.1), o YeM CBUJETENbCTBOBAIN OTCYTCTBIE IPU3HAKOB
cucreMHol BocnanutenbHoil peakuun (SIRS=0) u mommop-
ranHoit pucoynkumu (SOFA20), a Taxoke HM3KUIT yPOBEHD
npokampuuronnHa (0-0,2 Hr/m). IIpy mamnnockonuu u
0aKTepMOTIOTNYeCKOM MCCIefoBaHmu Xemun pmaHHbix OX
He BBISIBIEHO, OfHAKO, IPU GAKTEPHOIOTMIECKOM VCCTIENO-
BaHUY KPOBU IOJIOKUTENbHAS TeMOKY/IbTYpa OIpe/ie/isiIach
y 7 (3,8%) malueHTOB, YTO B OYEPENHON Pa3 MOATBEPKIACT
HeCenpuIHOCTD ITOrO METOZIA B BepU(UKAINI CETICHCA.

OcnoxxnenHoe teyenne MJK B Buge OX guarHocTupo-
BaHO y 88(48,3%) OOIbHBIX Ha OCHOBAHUM T€X XK€ OCHOBHBIX
kputepues: SIRS-1, SOFA>0, npokanbuntonus - 0,2-1,3 Hr/
M (tab6m.1). [lo gaHHBIM AYOIEHOIANM/UTOCKOIINY Y MIU-
KPOCKOIIMM JKeT4M SBJIEHMsA XOJAHTUTa OTMEYeHbl y BCex
MAIIMeHTOB: KaTapa/JbHNUII XOJMAHTUT AUAarHOCTUPOBAH y 46
(25,3%), rHotHbIE — Y 40 (22 %) mauyeHToB, GpUOPUHO3HO-
rHOVHBIL — y 2 (1,1%). bakrepuoxonmusa ormevanach y 82
(45,1%), a 6akrepuemus y 8(4,4%) IAIMeHTOB, IIpUYEM Xa-
paxTep MUKpPOQIOpPBI KPOBY M >KeYy He COBIAJaNM B IIO-
JIOBUHE HaOTIOIEH I

Huarnos BC ycranosnen y 40 (22%) manueHTOB, Ife
K/IMHUKO-/Tab0paTOpHBIe II0Ka3aTen HaXOAWIICh B CTIeYI0-
mux npegenax: SIRS>2, SOFA>0, npokanbuuToHuH >1,3 Hr/
w1 (ta6m.1). TIo maHHBIM AYOREHOMANN/IIOCKOIINY VI MUKPO-
CKOIIMY >KeTYY y TAL[MIeHTOB 9TOJI IPYIIIBL Ipeobiafanu je-
CTYKTVBHBIE OPMBI XOTAaHTUTA: KaTapa/IbHNII XOIAaHIUT BBI-
SBJIEH Bcero y 6 (3,3%), ruoitHblit — y 28 (15,4 %) manyeHTos,
¢b16pMHO3HO-THOIHBII — Y 6 (3,3%).

Bakrepuoxonusa ycraHoBieHa y 38 (20,9%), a 6akrepue-
mus 'y 26(14,3%) naunenros. /3 40 nmanuentos bC Tskenoe
TedyeHle [aTOMOTMYeCKOro Imporecca oTMedeHo y 15 (8,2%),
cenTmMyeceuit MoK — y 5(2,7%).

Medica

[TpaBOMOYHOCTDb JJAHHBIX SKCIEPVMEHTAJIbHOTO MCCIIe-
IDOBaHUA NOATBEP>KIAIOT pe3y/IbTaTbl aHamM3a KIMHUYe-
ckux Habmogennit. Tak n3 40 MAIMeHTOB ¢ YCTAaHOB/IEHHBIM
nuarnosoM BC y 26 (65%) IpUUMHOIL ero pasBUTHUSA SBUJICS
xonepoxomuryas ny 4 (10%) cuappom Mupussu (I Tum), roe
Ha/IM4yie KOHKPEeMEHTOB B XOJIefioXe BBI3bIBAJIO TPABMY €ro
CM3KUCTOI. Ipyrie BUABI MATONMOIUM, OCOOEHHO B CTydasx
KomnpeccuoHHoro xapakrepa MJK, BoispiBamu bC snHaunm-
TEMbHO peXe: CTPUKTYpa Xonefoxa — y 3 (7,5%), mcepnoTy-
MOPO3HBIN TTaHKPEATUT T'OOBKY IIOJKETYTOUYHON >Kele3bl
-y 2 (5%), pak TOJIOBKY IIOMKENTYOYHOI >Kere3bl - y 2 (5%),
pak 6OJIBIIOro AyOofeHaNTbHOro cocKa - y 1 (2,5%), s3Ba sxe-
JIyAKa C MepUYAbLMPOreHHBIM MHQUIBTPATOM 1 CHABICHIN-
eM xorefoxa - y 1 (2,5%), MeTacTaTdecKoe IopakeHne re-
HaTO/[yOfleHaIbHOI CBA3KM - y 1 (2,5%) manuenTa.

BosmoxHOCTHM paHHelt fuddepeHIanbHOl FUarHOCTH -
ku Mexy MK 1 ocno>xHeHHBIMM opMaMut 3TOro 3abore-
BaHIS [IO3BOJIVIN OCYILECTBUTD AupdepeHIaabHblil Mo-
XOZ K BBIOOPY pAIVIOHATbHON TAKTUKM JIe4eHMsI OOTbHBIX
B 3aBMCYMOCTY OT XapaKTepa BbLiB/IeHHON maronornu. Cy-
I[ECTBEHHO PA3/IMYHBIM II0 XapaKTepy 1 00beMy ObUI CTaH-
IapT KOHCepBAaTMBHOI Tepamuy GONbHBIX Ka>KHOJ TPYIIIBL,
YTO MMeeT BXHOE HKOHOMUYECKOe 3HaueHue. [IpuHImITbI
XUPYPIUYECKOro jiedeHust Mt OOJbHBIX BCEX TpPeX TPyII
ObIIVE OXHOTUIIHBI BK/IIOYAIN B Ce0s1 JEKOMIIPECCHIO I CaHa-
IIVII0 SKeTYHBIX ITyTell ¢ IPMOPUTETHBIM IpUMEHEeHeM KOM-
IUTeKCa MVHVMMHBA3MBHBIX TPAaHCIAIVUIAPHBIX win (pexe)
YPECKO)XHBIX BMEIIaTeIbCTB, HAIIPAaB/IEHHbBIX HA yCTPaHEeHMe
npu4MHbI Xonectasa u OX.

BoiBogbI

1. TlonHas mepeBsidka xojegoxa (6e3 wHUIMPOBaHMS
Kemun) Bei3biBaeT passurtue MK 6e3 mpusnakos OX mo
KJIMHWYECKUM 1 MOPQOTOTMYeCKNM KPUTEPHSIM.

2. TlepeBsi3ka X0/Ie0Xa C OFHOBPEMEHHBIM MH(UIMPOBA-
HIeM >XelTuu IpUBOAUT K pazsutuio OX yepes 7 cyTok
[IOC/Ie OIIepALMy BC/IEAICTBME OYaroBOTO pa3pylIeHus
CIM3NUCTON ¢ ¢uKcanuell K HUM CchOpPMUPOBaHHBIX
JKETYHBIX TPOMOOB.

3. IlepeBsi3ka xojefoxa ¢ OZHOBPEMEHHBIM MHPUIMPOBaA-
HIEM K€Y ¥ MEXaHUYEeCKO TPaBMOIL €T0 C/IU3UCTON,
BbI3bIBaeT pasBuTie OX Ha 3 CyTKM IIOC/Ie OIlepalnu
¢ nocnepyomeit Tpancopmanueir OX B BC, uro nop-
TBEPXK/ICHO pe3y/IbTaTaMy KIMHUYECKUX, GaKTepuoso-
TUYECKMX, MOP(HOTOTMYEeCKIX MCCTIETOBAHMIT YKEeTIHBIX
Iy Teli, IeYeH) ¥ OPTaHOB — MMIIEHEI.

4. Porb heHOMEHA MOBPEX/ICHNA CIM3UCTON XOJIefjoXa KaK
Tpetbero dakropa maroreresa OX 1 BC nogTBepxeHo
pesyabraTaMy aHamu3a KIMHUYECKMX HAOMIONeHMII 110
06cenoBanmio u aedeHno 182 60MbHBIX C CHHAPOMOM
MK, a raxoxe anennsamu OX u bC.

5. Ilpenno>keHHBII coco6 paHHell muddepeHIanbHO
muarnoctukun MK, OX u BC ob6ecnednBaer BO3MOX-
HOCTb AnddepeHINpPOBaHHOIO IOAX0AA K BBIOOPY pa-
IIVIOHA/IBHOV TaKTUKY JIeYeHV OObHBIX KaXX[0I1 IPyII-
IIBI, 9YTO MMEET BaKHOE 9KOHOMIYECKOe 3HAUEHIIE.
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AHANN3 SODEKTUBHOCTU UCNOJIb3OBAHUA OUNBTPALINOH-
HOro NJIASMA®EPE3A B KOMMJIEKCHOW TEPANUN OCTPOIO AE-

CTPYKTUBHOIO NAHKPEATUTA

ANALYSIS OF THE EFFICIENCY OF FILTRATION PLASMAPHERESIS IN THE
TREATMENT OF ACUTE DESTRUCTIVE PANCREATITIS

3anopoxueHko b.C., KopbiTHasa A.l10., Bopopaes U.E., Llapanoe U.B, MypaBbes I1.T.

O0ecckuli HaUUOHAbHbIU MeOUYUHCKUU yHUsepcumem

Odecckuli 061acmHol yeHmp xupyp2uu nedeHu U N00Xes1y004HOU esne3bl

Summary

The complex treatment analysis of 149 of patients with acute destructive pancreatitis from 2006 to 2012 was made. In 72 (48.3%) of
patients (the main group) along with the infusion therapy and operative treatment membrane plasmapheresis was performed. In the control
group (77 (51.7%) of patients) endogenous intoxication syndrome correction was conducted without the extracorporeal detoxification.
In the main group reduction of pain and improvement of general condition observed rapidly. By the end of the second day the level of
amylase decreased by 53%. Due to membrane plasmapheresis, on the second day of treatment, decreasing of urea and creatinine levels
by 62% and 56% compared with baseline values were detected. In the control group, any significant dynamics of amylase, urea, creatinine
within 48 hours was observed. Decreasing of the number of necrotic suppurative complications in the main group 16.6% (in 12 of patients)

compared with the control group - 32.4% (in 25 of patients).

Mortality in the main group was 15.2%. In the control group the main causes of death were progressive septic condition, erosive bleeding,
multiple organ and acute heart failure. Mortality was 27.2% (21 of patients).
Keywords: acute destructive pancreatitis, detoxification, plasmapheresis, surgery, complex therapy.

BBepeHue

B nacrosmee Bpems OII cocrasnser 10-13% ot o6ire-
ro 4ucia 0ONbHBIX Xupyprudeckoro npoduns [1,2]. Obumas
JIETa/IbHOCTD KonebeTcs ot 4,5 1o 15%, MIpY JeCTPYKTUBHBIX
¢dopmax cocrabiser 24-60%, a moceonepaioHHas TOCTH-
raet 70% u He uUMeeT TeHAEHIUI K CHIDKeHuo [3]. Y 73%
0O/IbHBIX BO3HMKAET CTOJIKaA yTPaTa TPYLOCIIOCOOHOCTH, YTO
HpUAaeT Ipo6reMe HEOCIOPUMYIO COLMANBHYIO0 3HAYMMOCTb,
IIOCKO/IBKY MUK 3a00J1eBaeMOCTY IIPUXOAUTCS Ha JINL] TPYRO-
crioco6Horo Bospacta 30-50 et [4]. K nmprunHam BbICOKOIT
JIeTaTbHOCTY MOYKHO OTHECTV HEeCBOEBPEMEHHOE OKas3aHUe
MEIMIMHCKO IIOMOIIY, IO3HIOK AUATHOCTHUKY OCIOXKHe-
HUIT, HeaeKBATHBII BBIOOP HMAarHOCTUYECKOI U 1€IeOHOIT
TaKTUKHA [5].

HecmoTps Ha onpepeneHHble YCIeXU, JOCTUTHYTbIE
B coBepureHcTBoBanuu guarnoctuku OII, wactora pua-
THOCTMYECKMX OIIMOOK B CTalMOHape mocturaer 35%, a ¢
IIPEANOIOKeHEM O HaIMYMK JPYTUX OCTPBIX XUPYprude-
cKux 3aboreBaHuit onepupyoT fo 20% maruenrtos ¢ OIT [6].
CoBpeMeHHOe TIOTy4YeHNe AMarHOCTUYeCKON MHpOopManuu

MI03BOJISIET MCIIOTB30BATD OIEPEXKAOIINIT XapaKTep 1edeOHbIX
MEpPOIPUATHIL, @ IPU HEOOXOAVMOCTY — CBOEBPEMEHHO BBI-
HOJIHUTD XVPYPrudecKoe BMEIIaTe/IbCTBO.

KniouyeBbiM maToreHetndyeckum Mexanmsmom OJIIT
SIBJISETCSI OCTPOE BOCIAJIeHMe U IEPBUYHO ACEITHYeCKUA
(depMeHTaTUBHBII ay T3 HapeHxuMbl IDK, 06ycnosnenHbIe
aKTUBAIMel IPOTeas 1 HapyIlIeHeM PAaBHOBECHUS B CUCTEME
¢daxTopoB ocTporo Bocnanenys [7]. CucteMHbIe OCTTOXKHEHMS
OII (pixaTesnpHast HEOCTATOYHOCTD, apTepUaIbHasi TUIIOTEH-
3us, IIpepeHasIbHast a30TeMUsI, TYOY/LIPHBIIT HEKPO3, PasBu-
tue IBC- cuHApoMa, a Ipy TsHKENMOM TedeHNN 3abomeBaHms
- THOIHO- CENTUYeCKMit MoK, cercuc n ITOH) BosHMKaOT
BCJIEICTBYE YK/IOHEHN A aKTYBMPOBAHHbIX IIAHKPeaTNdeCKIX
(hepMeHTOB, MEAMATOPOB BOCIIAJIEHVISI M IIPOLYKTOB TKaHEBOII
IereHepanni B CUCTEMHBIIT KDOBOTOK [8].

OHJOTeHHasA MHTOKCUKALIVA IPY OCTPOM JIeCTPYKTUBHOM
naukpeatute (O[II) compoBoXKzaeT BCe 3TAmbl PasBUTHUSA
3ab0eBaHNA, ONpee/AeT TSKECTb Te4eHUA U BBICOKYIO
JIeTaNnbHOCTD [9]. B Teuenuu 3aboneBanmsa MOYKHO BBIJIE/INUTD
IBa [IMKa SHJOTOKCUKO3a, MMEIOIINX KINHMYECKOe 3HAYEHIE:
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THepBas BOJHA - QepMeHTaTYBHAs IHTOKCUKAIVA B OTHOMMEH-
HOII (pa3e OCTPOro eCTPYKTUBHOIO AHKPEATUTa, U BTOpas
BOJIHA IIPM Pa3BUTHUIU THOMHBIX ocnoxueHuit [10]. Bopbba
C 9H/IOTEHHOII MHTOKCHKAIMeil MMeeT 6OJIblIIoe 3HAYEHME B
xoMmtekcHoit Teparyy OJIIT. Oco6oro BHMMaHNA 3aCy>KNI-
BaeT AeCTPYKTUBHBII MAHKPEATUT C HOPaKeHNeM OOIBIIOTO
06'beMa TKaHM OJKeTY0YHOI >Ke/le3bl, Pa3BUTIEM TSDKENION
(bepMeHTaTMBHOI TOKCeMMH, IIPUCOEHVHEHVeM MHPEeKINN U
(bopMrpoBaHUeM IHOIHO-HEKPOTIIECKOTO ITAPAIIaHKPEATHUTa,
3a0pIOLIMHHOI (pIerMOHbI, a0CLIeCCOB, HATHOEGHMEM TTOCTHe-
KPOTUYECKUX KVCT, pa3BUTIEM IIOTMOPTaHHON HeOCTaTOY-
HOCTHU ¥ abIoMUHaIbHOTO cercuca [10].

Llenp mccnegoBaHuA. YnydllleHle pe3yIbTaTOB KOM-
IJIEKCHOTO JIedeHMs OOJIbHBIX C OCTPBIM AECTPYKTUBHBIM
[IAHKPEATUTOM, IIyTeM «OOpbIBa» 3a00/IeBaHMsI HA PAHHUX
3TaIlax ero pasBUTHUA.

Martepuan u Mertopsl. IIpoBefieH aHanMM3 KOMIITIEKCHOTO
nedeHus1 149 OGONBHBIX OCTPBIM [AeCTPYKTUBHBIM MTAHKpea-
TUTOM, IOTY4YMBIINX JIedeHUe B 0OTACTHOM I[eHTPe Telaro-
naHKpearosoruu 3a nepuoj ¢ 2006 mo 2012 roppl, us Hux 58
JKEHIVH 1 91 My»uuH B Bospacte oT 18 1o 80 neT. OcHOBHYIO
rpymiy Habmoenus 72 (48,3%) 601bHOI, cOCTaBUIN 6OMD-
Hble, KOTOPBIM OJHOBPEMEHHO ¢ MH(Y3MOHHOI Tepamnueil u
OIEPATUBHBIMU METOJAMI JIEIeHNs IPOBOAIIICS MeMOpaH-
HBIII mmasMacdepes. B konTponbHolt rpynme y 77 (51,7%)
OOIbHBIX KOPPEKIVsI CUHIPOMa 9HJOTeHHON MHTOKCUKALINU
IPOBOANMIACH 6e3 IMpUMeHEeHMsT IKCTPAKOPIOPAIbHOI fHe-
TOoKCcMKanuu. B mepBoii rpynme nerkas ¢dopma OIIT gua-
THOCTUpOBaHa y 35 (48,6%) 60/IbHBIX, CpefHell TshKecTH - 23
(32,0%) 6ONMBHBIX, TAXKEBIN TeCTPYKTUBHBIN TAHKPEATHT - Y
14 (19,4%) 6onbhbIx. Jlerkas popma OIII guarHocTupoBaHa
y 38 (49,4%) 60/IBHBIX BTOPOII IPyIIILL, Y 24 (31,1%) 60/IbHBIX
CpenHert TsKeCTH, TsDKenblit y 15 (19,5%) 60/mbHBIX.

AHan3 IpUYNH, BBI3BABIINX 3a00/IeBaHNe IPEICTaB/IeH
B Tabmuie 1.1

Tabnuua 1.1
MpuuuHbI, BbI3BaBLUME OCTPbIN NAHKpeaTUT
Konuuectso 60bHbIX
JTHonOrUecKiii §akTop OcHoBHas rpynna | KonTponbHas rpynna
Abc.uncno| % | A6cumcno | %

3noynotpe6neHue ankoronem 18 25,0 39 50,6
06UnbHbIil NPUEM XMPHOIA 24 33,0 1" 14,3
nuum
bunuapHbiii pakTop 26 36,1 26 33,8
3aKpbiTan TynaA TpaBma 4 5,6 1 13
XUBOTa
Bcero 72 100 77 100

Bepuduxanus gyMarHosa OCYILECTB/IANACh HA OCHO-
BaHUM [aHHBIX KIMHUYECKOTO obcmemoBanusa (tab. 1.2),
aboOpaTOPHBIX IIOKa3arenell (rmmepaMmnaseMusi, TUmepa-
MWUIa3ypusi, YPOBHE JIMIIA3bl, 9/1ACTa3bl, MHTEPIENKNHOB 2,
6, KalbLyisl), MHCTPYMEHTA/IBHBIX METOJ[OB VCCIIEJOBAHIS
(0630pHOIT peHTreHOrpaduu OPraHOB IPYFHOI U OPIOIIHOML

nonocru, Y3V, ®ITIOC, KT).

Medica
Taxukapaua 57 79,1 72 93,5
TowHoTa 63 87,5 57 74,0
Psota 49 68,0 64 83,1
[leputoHeanbHble ABNEHNA 46 63,8 41 53,2
(cBpP 39 541 41 53,2
[Tpu3HaKky Hanuuus acyyuTa 24 333 36 46,7
lonnopranHaa
HeJ0CTaTOYHOCTb Pa3fINyHoON 26 36,1 29 37,6
CTeneH BbIPaKeHHOCTH
PasHoobpasHble 22 30,5 23 29,8
pecnpaTopHble HapyLIeHns
IKTepuuHOCTb CKNep, KOXKHbIX 25 34,7 19 24,6
MOKPOBOB
NabunbHOCTb remoANHAMUKY 21 29,1 22 28,5
Tokcuueckan sHuedanonatna,
HeafieKBaTHbII NCUXOHEBPO- 1 15,2 9 11,6
NOTNYeCKMil CTaTyC

Tabnuua 1.2

OcHoBHble KnuHuueckue cumntombi Ol
KnuHnyeckas cumnTomatika KonuuectBo 60bHbIX
OcHoBHaa rpynna | KoHTponbHas rpynna
(n=72) (n=77)
Abc.umcno| % | A6c.Yucno | %
bonesoit cuhzpom 72 100 77 100
(yxocTb BO pTY, *axza 72 100 77 100
fBnenuns {lI/IHaMI/ItIeCKOVI 70 90,9 73 94,8
KILLEYHOI HENPOXOANMOCTH

B psipje cry4aes, pu HesACHOT KIMHUYECKOI KapPTUHE, BbI-
IOJTHSUIACh AMATHOCTNYECKAsI TATIaPOCKOIIIST, [PV IIPOBEEHNUI
KOTOPOIT IIPOSIBIIA/IN OTEK KOPH: OPbIKEIIKM MOIepevHoit 060-
TOYHOMN KMIIKM, CTEKIOBU/HBIA OTEK TeIaTO-Iyo/eHaIbHOI
CBS3KM, HA/IMYIE [IPO3PAYHOTO BBIIOTA C BBICOKOI (pepMeH-
TATVBHOJ aKTMBHOCTbIO, CTEATOHEKPO3bl. Hamdye reMoppa-
TUYECKOT0 (epPMEHTATMBHOTO BBIINOTA, PACHPOCTPAaHEHHBIX
0YaroB CTEATOHEKPO3a, FeMOPPArudecKoro MpOMUThIBAHNU
3a0PIOIIHHON K/IETYATKY CBUETENbCTBOBAIA O TSKETIOM
aHKpeoHeKpo3e. [[pOTVBOIOKa3aHMAMY K IIPOBENEHNIO Aya-
THOCTIYECKOI1 JTATIAPOCKOIIVM ObIIM HeCTabMIbHas TeMOJIVHa -
MIIKa, BBIP)KeHHBIII CIIAeIHBIN TPOLIeCC B OPIOIIHOI O/TOCTH,
TUTAHTCKIE BEHTPA/IbHbIE TPBIKIL.

CreneHb TsDKECTH 9HOT€HHOTO SH/JOTOKCIMKO3a OIIpefie-
JIAY Ha OCHOBaHUM YPOBHE! MOYEBIHBI, KpeaTUHIHA, TPAHC-
aMIHAa3, JIEHKOLMTAPHOrO MHIEKCa MHTOKCUKALINMN, 001Iero
6umnpy6mHa 1 ero GpaKIIL, MOIEKY/I CPEHEI MaCCHL.

OrpaHn4eHHBI! (MeTKOOYAroBblil - 10 30% HmapeHXVMBI
opraHa) aHKPEOHeKPo3 ObIT 06HApYXeH Y 53 (35,6%) 60mb-
HBIX, PACIIPOCTPaHEHHBIII (CpeiHe- ¥ KPYITHO OYaroBblIit - 0T 30
10 50%) - y 80 (53,7%) 6onpHbIX, cybTOTanbHSI1 - y 11 (7,4%)
6O/IBHBIX ¥ TOTAIBHBI — Y 5 (3,3%) 60/IbHBIX.

l3ompoBaHHOe NOpaykeHVe MapaHedpaTbHOI KITeTIATKI
cripaBa BbIsAB/IeHO ¥ 17 (11,4%) 6ompHBIX, ceBa - y 20 (13,4%)
60IBHBIX, TIOPAXKEHIe MAPAKOJISIPHON 1 IapaHedpanbHOIL
KJIeTYaTKM C7IeBa - ¥ 39 (26,2%) 60/bHBIX, cripaBa - y 22 (14,7%)
60bHBIX 1 Y 9 (6,0%) GOBHBIX - C 06EUX CTOPOH.

Y 76 (51,1%) 60nMbHBIX SUATHOCTUPOBAH acerTuye-
CKUIT TAaHKPEOHEKPO3, IIOCTHEKPOTIIECKNE [ICEBJOKICTHI
o6Hapy>xeHbl ¥ 11 (7,3%) G0ONbHBIX, HOCTHEKPOTUYIECKMI
mapanaHkpeaTndeckuit uHGuabrpar (IIIIN) - y 23 (15,4%),
MHQUIVPOBAHHBII TAHKPEOHEKPO3 - ¥ 39 (26,2 %) ManneHToB.
Pesynbrarom 1TV 6s11a perpeccrs nH(UIbTpara - 5 O0/IBHBIX,
acenTuyecKas cekBecTpauys - 10 GONBHBIX M CENTIIeCcKas
CEKBECTPALV - 8 OOMbHBIX.

Tocmuranmaanyst 60bHBIX OCYIECTB/IUIACh B YPTEHTHOM
HOPsIAKe, B TSDKE/MBIX CIYYasxX - B OTHETEHNe MHTEHCUBHOI
teparit. C 11e/IbI0 OLIEHKM TSDKECTH U OIIpefie/IeHNsI IIPOTHO3a
3a00/IeBaHMsA UCIIONIb30BAIACH ITIKaTa Ranson.

KoHcepBariBHas Tepamnms BKIOYA/IA IPUMEHEHIe MUO-
TPOIIHBIX CIIA3MOTUTUKOB, HECTEPOVIHBIX IIPOTUBOBOCIIA/IN-
TE/IbHBIX CPENCTB, C 1Ie/IbI0 00e300/IMBaHMA, Y BCeX OONbHBIX.
JHru6MTOPBI IPOTEa3, aHATOTY COMATOCTATHHA HA3HAYA/INCH
B IIepBbIe TPOE CYTOK OT Havasia 3aboyeBaums. [|yis1 feKkoMIpec-
CIVI KeTTyAKA U KMIIeYHMKA ITPUMEHsIIV HA30TaCTPA/IbHYIO MIN
HAa30MHTECTMHAIBHYIO MHTYOALMIO. YTHEeTeHVe CeKPeTOPHOII
aKTMBHOCTY IOJKENTYIOYHO >Kee3bl JOCTUIATOCh TaKxkKe
BBefleHueM 5 ¢ropypanmna. Takxe OONTbHBIM IIPOBOANINCH
AQHTUIMTOKMHOBAS, AHTHOKCUIAHTHAS Teparnuu. Bcem 607b-
HBIM Ha3HAYa/l¥i MHOTOKOMIIOHEHTHYIO0 MH(Y3MOHHYIO Tepa-
IIMIO, HAIIPABJIEHHYIO Ha KOPPEKIINIO BOTHO-3/IEKTPONIUTHBIX,
KIC/IOTHO-OCHOBHBIX HAPYIIEHWIT, e TOKCUKAIINIO, B TSDKE/IBIX
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CTy4yaAx BHYTPUBEHHas Tepamnus JONOMHANACh BHYyTpHUapTe-
pUaIbHBIM BBefIeHIEM HperapaToB. BoMbIIMHCTBY OOTbHBIM
MIPOBOJV/IOCHh PaHHee SHTepanbHOe (30HJ0BOE) MUTAHMUE.

Mem6panHbIii nasmadepes OCYLeCTBISIN, B OOIbUINH-
CTBe CTy4aeB, B ¢ase PepMEHTHON TOKCEMUM, C ITOMOIIIBIO
ammapata «[eMopeHNKC», NCIOMb3ys MmTasMadynbTpel [IOM-
01-TT, cormacHo pa3spaboTaHHOI B KITMHIKE METOfMKe. AHTH-
KOATy/IAHTHAasA TaKTHKA - KOMOMHMPOBaHHOE IIPYMEHEeHNe
rernapyusa 1000 EJ 1o Havana ceaHca BHyTpUBEHHO 1 150 Mt
mIIOpuIpa GpaKIIOHHO KalleJIbHO B 9KCTPAKOPIIOPA/IbHBII
KOHTYP BO BpeMs ceaHca. KomidyecTBo ceaHcoB 3aBuceno ot
crenenn Tsokectu OIL. ITpy TsKeloM TedyeHMM KOMMYIEeCTBO
CEeaHCOB AOCTUTAsIo 5.

Pesynbrarsl 1 ux o6cy>xieHue. Y IOIaBIAIIIEr0 60IIb-
IIMHCTBA OOIBHBIX HAOIIOA/IOCh 3HAYNTEIBHOE IIOBBIIICHNE
yposHelt amunassl, AJIT, ACT, MoyeBMHDI, KpeaTMHIHA,
TeIKOIIMTAPHOT'O MHJIeKCAa MHTOKCUKALIMY, MOJIEKY/I CpefIHe
Macchl, Ounupy6rHa. B ocHOBHOIT rpymiie Habmofanocs 60-
7ee OBICTPOE YMeHblIeHIe 60EBOTO CHHAPOMA, YAyUIIeHe
00111eTO COCTOAHMA. YPOBEHb aMMIa3bl yMEHbIIMICA Ha 53%
K KOHIIY BTOPBIX CyTOK. IIpu mpuMeHeHUM MeMOPaHHOTO
mrasmadepesa, Ha BTOPble CYTKM JT€4eHNusI, HabII0amoch
CHIDKEHVE YPOBHEI MOYEBMHbI ¥ KpeaTHMHA Ha 62% 1 56%
10 CPAaBHEHUIO C MCXOZHBIMYU 3HaYeHVAMU. B KOHTpPOIBHO
TPYIIIe 3HAYNTENTbHON AMHAMUKI YPOBHEN aMMIa3bl, MO-
YeBMHBI, KpeaTNHIHA B TeUeHNe 48 YacoB He HaOMIOamoCh.

CaHanus 1 fpeHpoBaHyie OPIOIIHON TOIOCTY U Ca/IbHI-
KOBOJI CYMKM, IIPY aCeNTNIeCKOM ITaHKPEOHEKPO3e, BBIIO-
HeHO y 74 (49,6%) 60NIbHBIX, IPEHMPOBAaHNE APAKOMAPHBIX
mpoctpascTB y 30 (20,1%) 6ompubix. [Tpu Hammamn Oum-
apHOJI TUIIEPTEH3UN U IeCTPYKTUBHOTO XOJIeIVICTUTA JIaIla-
pocKommYecKasi XOMenuCTIKTOMM BblonHeHa 32 (21,4%)
0O0/IbHBIM, 9HJOCKOIIYeCKast MAUIOCGUHKTepOoTOMUS - 19
(12,7%) 6onpubIM. IIpn acentudeckoit cekBectpanuu [N

BBIIIOTTHAMNCh MUHMMHBA3UBHbIE XMPYpPrudecKue BMella-
Te/IbCTBA B BUJIe HAPY>KHOTO APEHNPOBAHMNA 10 «IIOTYOTKPBI-
Tomy» Tuiry. Ilpu raoitno-cenTuyeckoi cexpectpanyu [N
HpPOBOAMIICh MUHMACCUCTUPOBAHHDIE MUHMMHBA3UBHbIE
IIPOrpaMMIUpPOBaHHbIe HEKPIKTOMUM Y IpEeHPOBaHue 3a0pIo-
HIVHHOTO IIPOCTPAHCTBA. BONBbHBIM C THOMHBIM ITAHKPEATUTOM
U 3a0pIOINHHON (PIeTMOHOI MPUMEHSINCH «OTKPBITHIE»
oIepaT/BHbIE BMEIIATeTbCTBA.

Hab6nomanoch CHUMKeHME KOAMYECTBA THOMHO-
HEeKPOTUYECKUX OCTIOKHEHMIT B OCHOBHOI TpyIe 16,6% (12
OO/IbHBIX) [0 CPABHEHMIO C KOHTPOJIbHO IPyIIIOi - 32,4%
(25 601bHBIX).

B ocHoBHoI1 rpymme ymepro 11 601bHBIX - 3 0T hepMeH-
TaTMBHOTO 1IOKA ¥ PECHMPATOPHOTO JUCTPECC-CUHAPOMa, 4
OT OCTPOJ CEPAEYHO-COCYAUCTON HEJOCTATOYHOCTH 1 3 - OT
THOJTHO-CENTIYECKOT0 MI0Ka C TOIMOPTaHHOM HEOCTATOYHO-
CTbIO. JleTaIbHOCTD B OCHOBHOJI Ipyme cocTasuaa 15,2%. B
KOHTPOJIBHOII TPYIIIIe OCHOBHBIMI IPMYMHAMU CMEPTH ObIIN
Imporpeccupylouiee CeNTUYeCKoe COCTOSIHME, apPO3UBHbIE
KPOBOTE€YEHM, MMONMMOPTaHHAA M OCTpas cepledyHas Heflo-
CTaTOYHOCTD. JleTambHOCTD cocTaBumia 27,2% (21 60nIbHOI).
BeIBOzIBI. Y HONIOBMHBI OOBHBIX € MICIIONb30BAHIEM METOJIOB
9KCTPaKOPIOPaTbHOM JEeTOKCUMKAIMM B KOMIUIEKCHON Tepa-
muu OJII HabmogaeTcss «0OpbIB» 3a60/IeBaHNSA Ha PAHHNX
CTayAX PAa3BUTHUA U, KaK CTIEICTBYE, CHIDKEHME KOMNIeCTBa
THOMHO-HEKPOTUYECKUX OC/IOXKHeHn ¢ 32,4% pmo 16,6%
u obuieit metanbHOCTH € 27,2% Ko 15,2%. [Ipumenenne
MeMOpaHHOTO I1a3Madepesa B KOMIIIEKCHOM XMPYPrUdeckoM
JIeYEHNM OCTPOTO IECTPYKTUBHOTO MaHKPeaTUTa MO3BOJIAET
CYILIECTBEHHO YMEHBIINTD ITPOSABJIEHNA CUH/POMA SH/IOTEHHOMI
MHTOKCUKALIMY, OCTPOJ IIOYEYHOII HEJOCTATOYHOCTH, JOCTUYD

60o71ee OBICTPOro yMeHbIIeHNS 60/IeBOTO CHHPOMA.
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Rezumat

In perioada 01.02.1993 - 01.12.2013 in cadrul Clinicii Chirugie nr.2 au fost internati si operati 7 pacienti cu virsta medie 46,3 ani, cu diag-
nosticul de “Insulinom pancreatic”. Diagnosticul a fost stabilit in baza simptomelor neuro-psihice si adrenergice, indicelor de laborator
(glicemia scazutd, insulina ridicatd) si metodelor imagistice CT, RMN. Operatiile de electie au fost: 3 pancreatectomii corporo - caudale cu
prezervarea splinei, 2 pancreatectomii corporo - caudale fard prezervarea splinei si 2 enucleeri ale tumorii.

Summary

Inthe period 01.02.1993 —01.12.2013 in the Surgery Clinic No.2 were hospitalized and operated on 7 patients with a mean age 46.3 years,
diagnosed with “pancreatic insulinoma”. The diagnosis was established based on neuro-psychiatric symptoms and adrenergic laboratory
indices (low blood sugar, high insulin) and CTimaging methods, MRI. Elective operations were: 3 pancreatectomy corporo - tail with splenic
preservation, two pancreatectomy corporo — tail with preservation of the spleen preservation and two enucleation.

Introducere:

Hiperinsulinismul organic reprezintd o maladie rard ce
are cel mai des ca cauza insulinomul (tumora a celulelor B a
pancreasului, care reprezinta 80-90% din tumorile pancrea-
sului endocrin) (4). Aceasta maladie pe parcursul a 3-5 ani
de la debut, duce la o encefalopatie manifesta cu pierderea
capacitatii mintale. Diagnosticul §i tratamentul insulinomului
pina la moment reprezintd unele din cele mai mari probleme
al chirurgiei endocrine din toatd lumea. Din metodele imag-
istice de perspectivd la etapa actuald ce permit determinarea
localizarii tumorii sunt: CT, RMN, Octreoscan, ECoEDS (7).

Scopul studiului:

Studierea particularitétilor clinico-paraclinice, analiza re-
zultatelor tratamentului chirurgical contemporan al pacientilor
cu insulinom pancreatic.

Materiale si metode:

In perioada 01.02.1993-01.12.2013 in cadrul Clinicii 2
Chirugie au fost internati si operati 7 pacienti cu virsta medie
46,3 ani (limitele absolute 16-70ani), cu diagnosticul de “In-
sulinom pancreatic”.

Rezultate si discutii:

Incidenta insulinoamelor dupé datele de literatura este de
0,1 - 2 cazuri noi anual la 100.000 locuitori (11). Repartitia pe
sexe este in favoarea sexului feminin (in raport sex masculin / sex
feminin este de 2/3), cu maximum de incidentd in jurul virstei de
50 de ani (6). In cazurile studiate tumorile au fost intilnite doar
la sexul feminin cu virsta medie 46,3 + 8,5ani (limetele absolute
16-70 ani). Tumorile au avut dimensiunile medii 1,68cm (0,8-

2,5cm) determinate imagistic, iar localizarea a fost corporala in
5(71,4%) cazuri §i respectiv caudala - 2(28,56%)cazuri.

In cazurile noastre s-a determinat ca evolutia clinica pina
la stabilirea diagnosticului si aparitia crizelor hipoglicemice
si convulsive au fost superior datelor de literatura, cu o medie
de 3,85 ani. Simptomatica in insulinom este dependenta de
intervalul de timp pina la depistare si virsta pacientului. S-a
determinat cd in insulinom clinica este predominatd de 3
simtome: neuropsihice, adrenergice si digestive. Simptomele
neuropsihice au fost determinate de: crize hipoglicemice cu
pierderea cunostintei — 6(85,68%) cazuri; convulsii, fatigabi-
litate, ameteli — 4(57,12%) cazuri; cefalee - 3(42,84%) cazuri;
tulburari de memorie, atentie, vorbire, pierderea echilibrului,
agitatie, neliniste, confuzii - 2(28,56%) cazuri; absente, tulbu-
rari motrice i cognitive, somnolenta, parestezii a membrelor
inferioare, tulburari psihice de tip maniacal - 1(14,28%) caz.
Simptomele adrenergice s-au manifestat prin transpiratii profu-
ze — 5(71,40%)cazuri; tremuraturi — 4(57,12%) cazuri; palpitatii,
paloare — 3(42,84%) cazuri; dureri precordiale — 2(28,56%)
cazuri; dispnee -1(14,28%)caz. Simptomele digestive au fost
predominate: senzatie de foame intensd — 4(57,12%) cazuri,
obezitate, disconfort abdominal - 3(42,84%) cazuri, dureri
epigastrale, greturi — 2(28,56%) cazuri; meteorism, pirozis,
vome — 1(14,28%) caz. Scaderea lenta si prelungita a glicemiei,
au dus la predominarea la pacienti a unei clinici neuropsihice
cu semne de suferintd subcorticala si convusii in 6(85,68%)
cazuri, ca urmare a scaderii utilizarii oxigenului cu hipoxia SNC
si astfel necesitind de medicatie anticonvulsivanta in 4(57,12%)
cazuri. Simptomele adrenergice in 5(71,40%) cazuri au fost-
determinate de scaderea rapidd a glicemiei, fara perturbarea
utilizdrii oxigenului de catre SNC. In urma efectuarii analizei
generale a singelui s-a determinat: anemie gr.1 la 3(42,84%)
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pacienti; neutrocitozd cu devierea formulei leucocitare spre
stinga, cu limfopenie relativa la un (14,28%) pacient; VSH mult
crescut cu media 25 mm Hg la 3(42,84%) pacienti, ceea ce ne
orienteaza spre o afectiune tumorald. La analiza biochimica a
singelui in toate cazurile modificdri patologice nu s-au deter-
minat cu exceptia glicemiei (Tabelul I.). La analiza generald a
urinei s-au depistat semne de afectiune renald nesemnificative
(glucozurie, proteinurie) la 3( 42,84%)pacienti.

Tabelul I.
Determinarea valorilor glicemiei in mmol/l a cazurilor studiate

Numérul | La In Tn timpul Dupd | Pre | Post | la
cazului |inter- | timpul | uneicrize | administra- | ope- | ope- | exter-
nare | uneicrize | hipogli- | reasolutiei | rator | rator | nare
convulsive | cemice | deglucozd
laz | 34 57 14 13 38 155 52
2cz | 292 3,2 1,5 7 275 47 | 54
3az | 3,6 31 15 6,2 34 | 45| 42
daz | 22 3 23 55 22 | 42| 48
5az | 33 2 11 8 21 139 | 57
6 caz 2 4 13 6 25 | 43 53
7az | 16 4 1,5 8,6 20 | 57| 50
Media
cazurilor 2,71 3,57 1,51 7,75 2,67 | 468 | 5,08

Valorile glicemiei (Tabelul I): la internare au fost scizute
- media 2,71 mmol/l (limitele 2,0 - 3,4mmol/1); in timpul unei
crize convulsive - media 3,57 mmol/l (limitele 2-5,7mmol/l);
in timpul unei crize hipoglicemice - media 1,51 mmol/l (li-
mitele 1,1- 2,3 mmol/l), extrem de scazute ce confirma 1 cri-
teriu al triadei Whipple; dupd administrarea solutiei de glu-
cozd - media 7,75 mmol/l (limitele 5,5 - 13mmol/l) pentru
ameliorarea simptomatologiei, ce ne confirma criteriul al 3-lea
al triadei Whipple; preoperator - media 2,67 mmol/l, scazuti
(limitele 2,0 - 3,8mmol/l); postoperator - media 4,68 mmol/l
(limitele 3,9 - 5,7mmol/l) se observa normalizarea ei si dispa-
ritia simptomatologiei insulinomului ca rezultat al eficacitatii
interventiei chirurgicale; la externare - media 5,08 mmol/l (li-
mitele 4,2 - 5,7mmol/l) deocamdata au fost in limetele normei.

Diagnosticul de insulinom a fost suspectat la internare pe
baza triadei Whipple:

1. Hipoglicemie - glicemie a jeune sub 2,78mmol/l (in cursul
crizelor glicemiile au oscilat intre 1,11 - 2,75mmol/L.

2. Manifestari neuropsihice - agitatie, neliniste, somnolents,
pierderea cunostintei, convulsii.

3.Disparitia simptomelor la administrarea glucozei intra-
venos. In unele cazuri Triada Whipple nu este specificd de
a stabili cu certitudine diagnosticul de insulinom (12), pe
linga glicemie este necesar de a determina valorile insulinei
serice si peptidului C, indicele insulinemie/glicemie care
va depdsi valoarea 0,3 (5).

I:]nsulinemie(ml:rnl.T.-"mL}]nsul.inemleI:ml:rnl_T.-"mL}>O 3.
licemie(mgli) 7

(Immol/l =18mg%)

I (mediu) = 39,23pU/mL / 45,8mg% = 0,85.

La evaluarea imunochimicd a insulinei si peptidului C s-a
determinat cd la acesti bolnavi valoarea medie a insulinei este
de 39,23 pU/mL (cu limitele 4,82 - 79,9 pU/mL - norma -2,6-
24,9 pU/mL). Valoarea medie a peptidului C 4,6 ng/ml (cu
limitele 2,2 - 12 ng/ml; Norma-0,7-1,9 ng/ml). Elevarea sub-
stantiala a acestor indice ridicate ne indica o hipersecretie a
celulelor B. Deci ,I” insulemie /glicemie dat are o specificitate
de 85% in stabilirea diagnosticului de insulinom.

Nivelul ridicat al hormonilor ne orienteaza spre stabilirea
diagnosticului de insulinom. Nivelurile celorlalti hormoni la
pacienti au fost in limete normei ce a permis excluderea pato-

licemie(mgli)

logiei functionale endocrine. Diagnosticul de laborator deter-
mind prezenta insulinomului, dar pentru aprecierea localizarii
este necesar de a efectua metode de diagnostic imagistice, care
au o eficacitate de 60% in stabilirea actului chirurgical (6). La
6 paciente s-a efectuat FEGDS unde a fost exclusa localizarea
duodenald a tumorii; la 3 paciente a fost diagnosticatd o gas-
troduodenita cronicd. Ecografia abdominala efectuata la toa-
te pacientele s-a dovedit a fi pozitivd doar intr-un caz (14,28%,
Tabelul II), avind o sensibilitate mai mica fatd de datele din
literatura (35%) (9). In acest caz ecografia abdominala a deter-
minat o formatiune rotunda, hipoecogend, bine delimitata cu
diametrul 2,5c¢m, la nivelul corpului pancreatic.

La 5 paciente s-a efectuat CT craniand, care a exclus in-
cadrarea insulinoamelor in MEN 1, lipsa modificarilor orga-
nice, nivelul hormonal normal al hipofizei, calciul si fosforul
seric in limetele normei.

Tomografia computerizata (CT) a fost aplicata la 4 pa-
ciente din studiu, si a fost pozitiva la 3 paciente (75%), avind
o sensibilitate mai mare comparativ cu datele de literaturad
(50%) (9). CT la pacientele date a determinat la nivelul cor-
pului pancreasului formatiuni cu diametrele 0,8cm (1caz) si
1,6¢cm (2 cazuri), hiperdense, slab conturate, omogene. CT in
regim angiografic a pancreasului a fost aplicata la 4 paciente
si a avut rezulate pozitive in 3(75%)cazuri, determinind for-
matiuni rotunde cu diametrele 0,8; 1,6 si 2,5 cm, hiperden-
se, slab conturate, omogene la nivelul corpului pancreasului
avind o sensiblitate mai micd comparativ cu datele de litetera-
turd (93%) (Tabelul II) (9).

RMN a fost efectuata la 4 paciente, avind aceeasi sensibi-
litate ca si in datele literaturii de specialitate (Tabelul II) (2).
RMN a determinat in 2 cazuri formatiuni de volum la nivelul
cozii pancreasului cu diametrele de 1,8 si 2cm; si intr-un caz
la nivelul corpului cu dimensiunea de 1,6 cm; avind conturul
neregulat si structura neomogend specific insulinoamelor.

Tabelul I
Sensibilitatea metodelor imagistice a cazurilor studiate
in comparatie cu datele de literatura.

Metoda imagistica (azurile studiate I[??etfal?u(::
Ecografia abdominala 14,28% 35%
(Tin regim standard 75% 50%

(T'in regim angiografic 75% 93%
RMN 75% 75%

Angiografia --- 85%
Scintigrafia cu octreotid marcat 50%
EcoEDS 95%

Arteriografia selectiva sau supraselectivd (combinatd sau
nu cu infuzia de calciu care stimuleaza secretia de insulind
numai din tesut neoplazic) este o metoda invaziva si are o
sensibilitate de 85% in diagnosticul insulinomului (1). Exista
metode imagistice extrem de peformante care se utilizeazd
peste hotarele tarii noastre, acestea sunt: Tomografia cu emisie
de pozitroni, Scintigrafia cu octreotid, ecoEDS. Tomografia cu
emisie de pozitroni are o sensibilitate de pina la 93 - 95% in lo-
calizarea Insulinomului (1); Scintigrafia cu octreotid marcat se
bazeazi pe identificarea receptorilor de somatostatin la nivelul
celulelor insulare tumorale, insa trebuie de tinut cont ci circa
50% din aceste celule sunt lipsite de astfel de receptori dind prin
urmare rezultate negative, care nu va exclude insulinomul (10).

O metoda de ultima generatie este ecoendoscopia (ecoEDS),
care poate identifica neoplasme de 2-3mm, avind o sensibilitate
de 95% in diagnosticul insulinomului. Cu ajutorul ei se poate
de efectuat punctia, biopsia pentru diagnosticul morfopatologic,
astfel confirmind diagnosticul tumoral preoperator (10).

Tratamentul insulinoamelor pancreatice este chirurgical
si are ca scop normalizarea simptomaticei prin diminuarea
hipersecretiei hormonale si exereza tumorii. Tratamentul
medical cu diuretice tiazidice ce reduc secretia de insulina,
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analogi octreotidici, restabilirea necesarului glucidic prin aport
crescut, sunt folosite doar la pacientii cu insulinoame maligne
$i ca pregitire preoperatorie (3). In cazurile studiate solutiile
perfuzablle cu glucoza si o dieta alimentara corespunzatoare
au restabilit deficitul glucozei necesare.

Tratamentul chirurgical necesitd aplicarea indati ce s-a de-
terminat diagnosticul de insulinom pentru a preveni tulburarile
neuropsihice ireversibile (3). Ca variante tehnice sunt aplicate:
enucleerea sau enucleorezectia (laparoscopica ori deschisd)
si pancreatectomiile (DPC, pancreatectomia distala cu sau
fara prezervarea splinei, pancreatectomia subtotald, rezectiile
segmentare in diferite variante, pancreatectomia totald e.t.c.);
alegerea unei din aceste metode este determinaté de localizarea,
numirul, dimensiunea si histologia tumorii (3). In 2 (28,56%)
cazuri s-a aplicat enucleerea chirugicala a insulinomului tinind
cont de localizarea corporald si dimensiunile mici (0,8; 1,6cm)
determinate imagistic (Tabelul III). La 3(42,84%) paciente s-a
practicat pancreatectomia corporo - caudald cu prezervarea
splinei (Tabelul III), tinind cont de localizarea caudala cu
(dimensiunile tumorii de 1,8 si 2 cm) in 2 cazuri si intr-un caz
localizarea corporald cu dimensiunea tumorii de 1,5cm. In 2
(28,56%) cazuri s-a practicat pancreatectomia corporo -caudald
fard prezervarea splinei (Tabelul IIL.).

Tabelul 1l
Interventiile chirurgicale aplicate pacientilor cu insulinom.
Interventia chirurgicald Nr. %
Cazuri
Enucleere 2 28,56%
Pancreatectomie corporo - caudald cu prezervarea splinei 3| 42,84%
Pancreatectomie corporo — caudala fard prezervarea splinei | 2 | 28,46%

Pentru confirmarea diagnosticului de insulinom in toate
cazurile s-a efectuat examenul histo-patologic (Tabelul IV.) al
tesuturilor rezecate intratoperator.

Tabelul IV
Examenul histopatologic al bioptatelor pancreatice.
Examenul histo - patologic Nr. cazuri Procentajul
Adenom trabecular 4 42,84%
Adenom cu dispozitie cordonald si insulara 1 14,28%
Nesidioblastom cu zone Grimeliu pozitive 1 14,28%
Hiperplazie insulara 1 14,28%
Carcinoid malign 1 14,28%

La 3(42,84%) pacienti s-a apreciat adenom trabecular de o
culoare violet - cenusie, cu 0 nuantd mai inchisa decit restul te-
sutului pancreatic normal si o consistenta dura (Fig.1.1). In cite
un caz am intilnit: adenom cu dlspozme cordonala si insulard
(14,28%), nesidioblastom cu zone Grimelius pozitive (14,28%),
hiperplazie insulard (14,28%), carcinoid malign (14,28%).

ll'“ll’ﬂ'ﬂllﬂllllIf[llﬂllllf]llﬂlllHlllIlIIIII'IIHIIII
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F|g.1. Piesa operatorle. Insullnom pancreatic.

Postoperator starea pacientilor s-a ameliorat (disparitia
simptomatologiei si normalizarea glicemiei, insulinei seri-
ce si peptidului C) cu dinamica pozitiva, fira complicatii.
Externarea a fost de la a 6 la 16 zi postoperator. Morbiditate
si mortalitate postoperatorie nu a fost inregistrata desi mor-
talitatea postoperatorie dupd datele de literaturd reprezintd

- 6%, cauzele principale de deces fiind pancreatitele acute,
peritonitele, hemoragiile si complicatiile infectioase, in special
pulmonare (8).

Caz clinic. Pacienta C.C.A. virsta 70 ani (09.03.1943), a fost
internata pe 14.11.2013 in SCR, clinica 2 chirurgie cu diagnos-
ticul: "Insulinom pancreatic’, cu frecvente come hipoglicemice.
Nefrolitiaza a rinichiului drept. Pancreatita posttraumaca forma
mixta. Pielonefrita cronici in faza de remisie. Angor pectoral
de efort st.2. Hipertensiune arteriald gr.III, risc aditional inalt.
ICII (NYHA).

La internare pacienta prezenta urmitoarele acuze: crize
de hipoglicemie cu coméd periodica cu o frecventa de una pe
zi, slabiciune generald, cefalee, ameteli, tremuréturi,agitatie.

Istoricul bolii: In ultimile 6 luni pacienta a observat c su-
porta o senzatie de foame intensa (neluind in considerare regi-
mul alimentar adecvat), slabiciune generala, astenie, transpiratii
frecvente, tremurdturi in tot corpul, periodice stéri sincopale.
In legitura cu starile sincopale a fost consultati de neurolog,
unde s-a exclus o patologie a creerului. Pe data de 25.10.2013
este adusa de A.M.U. in sectia de primire a SCR din loc public
(piatd) cu clinica de coma hipoglicemica (glicemia - 1,6 mmol/l
). Pacientd a fost internata in sectia de endocrinologie a SCR cu
diagnosticul: Sindrom hiperinsulinic de etiologie necunoscuta
cu frecvente stari hipoglicemice. Insulinom.

In urma investigarii s-a stabilit: nivelul insulinei serice
29,41pU/mL (norma -2,6-24,941uU/mL); Glicemia nictemirala
de la 2,0mmol/l pina la 8,6 mmol/l(pe fonul administrarii Sol.
Glucosa 40%-60ml, Sol.Dexametazoni 1ml(4mg) in bolus.
Infuzii Sol.Glucosa 5% -400ml in trusd). CT a organelor ab-
dominale a stabilit: Formatiune de volum in regiunea corpului
pancreatic (1,61 X 1,22 X 1,52 cm) hiperdensa, clar conturata,
omogena, caracteristica insulinomului. Luindu-se in conside-
rare starea pecientei manifestata de stari hipoglicemice in orele
matinale, prezentei formatiunii de volum in regiunea corpului
pancreatic la CT s-a stabilit diagnosticul: Insulinom pancreatic
in regiunea corporald. Pe 13.11.13 pacienta este spitalizata in
sectia chirurgie HBP a SCR.

Anamneza vietii: Pacientd a fost operata (2012) pentru
bazaliom cutanat in regiunea scapulard dreapta.

Examenul obiectiv: Starea generald gravitate medie, consti-
inta clarg, reactiile adecvate. Din partea altor organe si sisteme
careva modificdri patologice nu au fost identificate la examenul
obiectiv cu exceptia maririi abdomenului in volum din contul te-
sutului adipos cu imposibilitatea palparii organelor abdominale.
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Examenul de laborator si instrumental: Glicemia (mo-
nitorizarea in dinamicd): 14.11.13.-15.3mmol/l. 15.11.13.
8°°-1,8mmol/l. 15.11.13. 18°°-15.3mmol/l. 16.11.13.
18°°-3.3mmol/l. 17.11.13.-3.6mmol/l. 18.11.13.-4,0mmol/l.
19.11.13. - 6.3mmol/l. 21.11.13.-8,8mmol/l. 22.11.13.
8°°-5,0mmol/l. 22.11.13.12°°-11,0mmol/l. 23.11.13.
8°°-4,0mmol/l. 23.11.13.12°°-12,4mmol/l. 24.11.13.
8°°.6,1mmol/l. 24.11.13.12°°-14,4mmol/l. 25.11.13.
8°°-6,7mmol/l. 26.11.13.12°°-5,7mmol/1.28.11.13.12°°-
5,2mmol/l. Analiza sumara a urinei (13.11.13): culoarea gal-
bend deschisd, slab opacd, reactie acidd, Glucoza - , Protene
+, celule epiteliale - 2-3 in ¢/v, leuc.-3-4 in ¢/v. Statutul hor-
monal (13.11.13): TSH-0,44mU/1 (norma- 0,3- 4,5mU/1); T3
- 3,97pmol/l (norma -2,5-5,8 pmol/l); T4 -10,8pmol/l (norma
- 10-25pmol/l); Insulina serica - 79,9 pU/mL (norma - 2,6-24
pU/mL). ECG (28.10.13): bradicardie sinusald, AEC - oblici,
FCC -72/min. FEGDS (12.04.12): Concluzie: Gastroduodenita.

USG abdominalid(15.11.13).Concluzie:Modificari difuze
in parenchimul pancreasului.

EcoCord+Doppler (02.11.13) Aorta ascendenta ingrosa-
ta. Hipertrofia miocardului in ventricolul sting. Micsorarea
functiei miocradului ventricolului sting (FE.-59%). Dereglarea
functiei diastolice a ventricolului sting.

CT in faza arteriald, porto-venoasd si parenchimatoasd
(02.11.13).Concluzie: In portiunea corporald a pancreasului
se determind o formatiune de volum rotunda, cu contur clar,
hiperdensd, omogena cu dimensiunile (1,61 X 1,22 X 1,52
cm). Hepatomegalie moderatd. Colecistita cronica calculoasa.
Angiolipom a rinichiului sting. Calcinat in rinichiul sting.
Nefrolitiazd pe dreapta. Chist hepatic pe stinga. Hemangiom
corpului vertebrei L4. Ateroscleroza aortei abdominale si ar-
terelor vertebrale.

Consultatia specialistilor: a.Consultatia neurologului
(25.10.13). Concluzie: Ateroscleroza cerebrala de genezd mixta
stadiul II. b.Consultatia oftalmologului(30.11.13)- Ateroscleroza
bilaterald a arterelor retinei optice stadiul I-II. c.Consultatia
urologului(02.11.13)-Nefrolitiazd pe dreapta. Pielonefrita cro-
nica in faza de remisie. d.Consultatia cardiologului(25.10.13)-
Cardiomiopatie ateroscleroticd dismetabolici st.II A. Hiperten-
siune arteriald gr.II risc aditional inalt. IC II(NYHA).

Tratamentul: Dupa realizarea unei pregatiri intensive
operatorii cu solutii perfuzabile hiperglucidice si profilaxia
trombozei venoase pacientei s-a decis interventia chirurgicala.
Pe 18.11.13 se intervine chirurgical - Pancreatectomie corporo-
caudala fara prezervarea splinei (Fig.2). Colecistectomie. Intra-
operator la nivelul corpului pancreasului s-a pus in evidenta
o formatiune ovald, bine delimitata, de consistentd crescuta,
cu diametrul de aproximativ 1,6cm . Restul pancreasului nu a
prezentat vizual si palpator alte modificdri. Bontul pancreat s-a
suturat cu fire separate de polipropilen 4. Drenajul peritonial a
fost simplu, cu un singur tub de dren situat peripancreatic. Exa-
menul patohistologic (25.11.13) unde a confirmat diagnosticul
de Insulinom (Carcinoid malign - de culoare cenusie-pala,cu
o nuanta mai inchisa decit restul tesutului pancreatic normal,
si o consistentd durd).
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Fig.2. Etape intraoperatorii. Splenopancreatectomie corporo-caudala.

Postoperator starea pacientei satisfacitoare, este externatd
la a 7-a zi postoperator.

Condluzii:

1. Diagnosticul perioperator al insulinomului in pofida me-
todelor performante de laborator si imagistice ramine in
continuare principald problema determinind intirzierea tra-
tamentului, inldturarea tumorii fiind o premiza obligatorie.

2. Diagnosticul de insulinom poate fi stabilit pe baza tabloului
clinic (simptomele neuropsihice, adrenergice si digestive),
datelor de laborator (hipoglicemie, cresterea insulinei se-
rice si peptidul C), metodelor imagistice performante CT
in regim standart si angiografic, RMN.

3. Decizia interventiei chirugicale (enucleere sau pancreatec-
tomie) este dependenta de localizarea, dimensiunile tu-
morii determinate imagistic si tipului histologic la biopsie.
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BUPYCTPUNMNA A/HIN1 - KAJIMOOPHUA Y BEPEMEHHDbIX:
COBPEMEHHbBIE METOAbI AUATHOCTUKHA

N.B. WWNAK

Odecckuli HAUUOHATbHbIU MeOUYUHCKUU YyHUBepcumem, kageopa akyuwiepcmaa u 2uHekosnozuu NO1 (3asedyrowjuli kageopol
akademuk HAMH YkpauHei, 0.med. H., npogpeccop 3anopoxaH B.H.), 2. Odecca, YkpauHa.

Pe3iome:

[IinA ycoBepLueHCTBOBaHMA AUarHoCTMUeckoro anroputma Bupyca rpunna A/HINT - Kanudoprusa 2009 06cnefoBaHo 214 6epemeHHbIX.
[pumeHeHbI 06LLeKNMHNYECKIe, NHCTPYMEHTaNbHbIE, NabopaTopHble, BUPYCONOrnyeckie MeToabl UccnefoBaHna. Ha ocHoBaHuUu
KNUHUKO-IMUAEMUONOTNYECKIX U TaBOPaTOPHO-MHCTPYMEHTAIbHbIX AaHHbIX AMarHO3 rpUnna A0CTOBEPHO ycTaHoBAeH Y 129(60,3%)
bepemeHHbIX, CNOMOLLbI0 BUpyconoruyeckoro obcnenosanus - y 100,0% nabniogeHuid. Ina anarnoctuku rpunna A/HINT - Kanugop-
HuA 2009 HeobX0A1MO NPUMEHATL KAUHUKO-3NUAEMUONOruyeckue, 1abopaTopHO-MHCTPYMEHTaNbHbIe, BUPYCONOruyeckie MeTofbl
nccnefoBanma. [1na 6bicTpoil BUpyconoruyeckoi AUarHoCTUKM rpunna ciesyet npUMeHATb MeToZ UMMYHOGNI00pecLieHLIY, UMMYHOX-
pomatorpaduueckuii SKCpecc-MeToA, nonnuMepasHyto LienHyto peakuuto Ha PHK Bupyca rpunna. B ceponoruyeckoii suarHoctuke rpumnn
Heo6X0AMMO NPUMEHATb peaKLi UMMYHOPEPMEHTHOTO aHanN3a, MUKPOHeITpanu3aL i, peakLmuy TOpMOXeHINA reMarnioTUHaLU 1
KyNbTypasbHblil MeToz.

KnioueBbie cnoBa: upyc rpunna A/HINT - Kanudoprua 2009, anarHoctuka, 6epeMeHHOCTb.

The resume:

214 pregnant women are surveyed for improvement of diagnostic algorithm of a virus of flu A/H1N1 - California 2009. General-clinic,
tool, laboratory, virologic methods of research are applied. The diagnosis of a flu authenticis established at 129 (60,3%) pregnant women
on the basis of the clinic-epidemiological and laboratory-tool data, by means of virologic inspection - at 100,0 % of supervision. It is
necessary to apply clinic-epidemiological, laboratory-tool, virologic methods of research to diagnostics of flu A/H1N1 - California 2009.
It is necessary to apply a method to fast virologic diagnostics of a flu an express method immunofluorescein, immunochromatografy
reactions, a method of polymerasis chain reaction on RNC of flu virus. It is necessary to apply in cerologic diagnostics a flu reactions of

immunoenzymes analysis, microneutralizations and braking reactions hemagglutination, a method of cellular growth.

Keywords: virus of flu A/HINT - California 2009, diagnostic, pregnancy.

BBepeHne

Ipunm - camoe dYacToe OCTpoe BMPYCHOe MH(EKIU-
OHHOe 3aboreBaHNe y OepeMeHHBbIX, KOTOpoe MHepefaeTcs
BO3JIyLIHO-KAaIle/IbHBIM M TpPaHCIUIALleHTapHBIM IIyTeM. Bo
Bpems anugemun 6omeet 30-40% nHacenenus [1,2,4].

Brigenaior 3 ceponornyeckyx THUIIA BMpYyca Ipumma: A,
B, C. YcraHOoBIeHMe AMarHo3a OOBIYHOIO IPUIIIA B IIEPUOL,
SNUIEMUYECKOV BCIBINIKM HE IPEJCTaBIAeT TPYRHOCTEN
Opy HaAWIMM TUINYHBIX KIMHUYECKUX IPOABIECHUI 3a-
6oneBaHMsA (CO BCeX OCTPBIX PeCIMPAaTOPHBIX 3a00IeBaHMI
(OP3) - oxomo 90%) [6,7].

B MexsmmpeMmdeckuit Iepuof, KOrpa IpeobrafaioT
arumrdeckye GopMbl TPUIIIA, KINHIYECKY €T CTI0KHO OT-

JIMYNUTD OT IPYIMX OCTPBIX PeCHMPATOPHBIX MHEKIINIL, II0-
CKOJIbKY Ha JIOJII0 TPUIINIA B HACTOsALIee BpeMs NMPUXOAUTCA
b 3-5% ot obuero xonndectsa OP3. B ato Bpemsa pna-
THO3 TPUIIIIA MOYXHO YCTaHOBUTH TOJIBKO ITOCTIE CIEIaslb-
HOTO 7Tab0paTOPHOTO BUPYCOTOTMYECKOTO IOATBEPXK/ICHNS
[5,10].

CoBpeMeHHOI MeAMIVHE CTA M3BECTHBIN HOBBIN MaH-
JneMudecKMil TPUIII, BbI3BaHHBIN Bupycom A/HINI - Ka-
mudopunst 2009. KnMHNKO-91NIeMMOIOTNIeCKUMI KPUTe-
pusavu gyarHocTuky rpunma A/HIN1 - Kamudopaua 2009
ABNIAIOTCA TIOBBILIEHNE TeMIlepaTypbl Tena cspiile 38 °C B
COYeTaHNM C KaTapOM C/IM3UCTHIX 000/I0YeK VMM 3aTPYAHEH-
HBIM JbIXaHIeM, Kalll/leM; KOHTaKT ¢ GO/IbHBIM, Y KOTOPOTO
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HOATBEP>KIEHO MHOULMPOBaHNEe BUPYCOM HOBOIO TPHUIINIA
A/HINI - Kanudopuusa 2009, 3a 7 gHell K0 NOABICHNA IIep-
BBIX KIMHWYECKMX MPU3HAKOB 3a00/IeBaHMS, WM KOHTAKT
¢ GO/BHBIM OCTPBIM PECIIMPATOPHBIM 3a60/IeBaHNeM HeBbI-
SCHEHHOJ 3TMOJIOTUM, KOTOPOE€ 3aKOHYWIOCDH JIeTaTbHBIM
MICXOZOM, CITCTA 7 JHeN IOC/Ie MOAB/IeHNs IePBbIX KIVHMU-
YeCKIX CHUMIITOMOB 3a00JIeBaHVs; NaHHBIE O Bble3fie MU
IpeObIBaHNUM IIALMEHTa B CTPaHe WM TEPPUTOPUN, Iie €CThb
cBefieHNMs 0 Bempiike HoBoro rpumma A/HINI - Kamdop-
HyA 2009, Ha TPOTAXKEHUY TIOCTIENHEN HefleIN O Hadaja 3a-
6oneBanus [2,8].

Cumnromsl HoBoro A/HINI - Kammgopuus 2009 («cBu-
HOTO») TPUIIINIA Y TIOelt IIPOSBIIAITCA TUIIMYHBIMU CYMIITO-
MaMy OOBIYHOTO I'PUIINA - IIOBBIIIEHVE TeMIepaTyphl Tea,
Kalllesb, 60/Ib B TOp/ie ¥ MUAITUY, a TAKKe CUMITOMAaMU
OCTPOTO pecnypaTopHOro 3aboneBaHusA. BpemeHamm Ha-
O/MIOIAIOTCS TaCTPOIHTEPOIOTMYECKe CUMITOMBI - OONb
B JKMBOTE, TOIIHOTA, PBOTA, Amapes. [pumm Moxer ObICTPO
YCTIOXKHATBCA TTHEBMOHMeI (BUPYCHOI MM BUPYCHO - Gak-
TepPMAIbHON), YTO MOATBEP)KAAETCSA PEHTIeHOIOTMYeCKH, HO
M3MEHEHN Ha peHTTeHOTpaMMe He SABJIAITCA clenudude-
ckuMit. B crydae TspKenoro tedeHms 6omesHM OBICTPO pas-
BMBAETCA JIbIXaTe/IbHasA HEJOCTAaTOYHOCTDb, KOTOpas Ha Ipo-
TSDKeHVM 1-2 Heflellb OT BOSHUKHOBEHNA MOXKeT IIPUBECTH K
TIeTaIbHOMY UCXORY [6,9].

JuddepeHianbHyo [UarHOCTUKY TPUILIIa HeOOXOxu-
Mo poBoanTb Kak ¢ OP3, Tak u ¢ psagom apyrux nH eKunii,
KOTOpbIe HAYMHAIOTCSA C IOBBIIEHNA TeMIIEPATYPbI Tefa, MH-
TOKCHMKAIlM M KaTapaibHbIX ABNeHuit. Ipunn u gpyrue OP3
OT/INYAIOTCA 10 JIOKAZIM3ALMY TIOPAYKEHMI! IbIXaTeTbHbIX ITy-
Teit. OfHAaKO B CTy4yae I'PUIINA CTPAfIAIOT BCe OTHE/BI PecIy-
paTopHOro TpakTa. Bupycomornyeckas AMarHoCTKa TPUIIIIA
TaeT BO3MOXXHOCTb YCTAHOBJIEHM:A IPaBIJIPHOTO [VArHO3a
(2,11].

Knunnko-nmabopaTopHble IMarHOCTUYECKMe KPUTepUM
rpumnma A/HINI - Kamudopuns 2009 y 6epeMeHHBIX, KOTO-
pble OTHOCATCA K TPYIIIe PUCKa], TO3BOAT CBOEBPEMEHHO
IAMarHOCTUPOBATh 3ab0/IeBaHue Y IPUMEHUTh OTpacieBble
CTaHAAPTHI BefleHNs TedeOHO-IpodumakTndecKux Mep [3].

Iens. Ha ocHOBe aHa/nM3a 4acTOTBI KIMHUYECKMX IIPO-
ABJIEHVIT, APaK/IMHIYEeCKOTO 1 BUPYCOTIOIMYECKOTro 00CIIe-
TOBaHNUA YCOBEPUIEHCTBOBATD AVIATHOCTUYECKWI aITOPUTM
Bupyca rpumma A/HIN1 - Kamudoprus 2009 y 6epeMeHHBIX.

Matepuanbi u metoabl

B ambynamopHvix u cmayuoHapHoLX YCIoBUSX nposedeH
AHANIU3 HACOMbL KITUHUYECKUX NPOsiéieHUtl, 0aHHbIX napa-
KIUHUYECK020 U BUPYCONOZUHECKO20 00C/Ie006aHUS NPOs6IIe-
nuti epunna A/HINI - Kanugoprus 2009 6 anudcesone 2009-
2010 22. y 214 sxeHuyur 80 8pems 2eCAUUOHHBLX NPOULCCOB.

[TpuMeHeHbI 0OIeKTMHIYECKMe METOJIBI 00CIe[OBaHN,
cOOp COMATUYECKOTO ¥ SMMAEMMOTIOIMYeCKOr0 aHaMHe3a,
MHCTPYMEHTA/IbHBIE, Tab0paTOpHble (KIMHIYeCKMe, OUOXM-
MIYecKie), BUPYCOMOIMYeCcKie METOIbI ICCTIeOBAHMA.

Kpurepnamy KIMHNYeCKON AMArHOCTUKY I'PUIIIIA AB-
nanmuch mmxopapaka 38-39°C u Bblllle, TUIIepeMusA CIM3UCTOI
POTOITIOTKY, Kallleb, 00Ias c1abocTb, ToNoBHasA 60Ib, 3a-
JIOKEHHOCTb HOCA, puHOpes, MuMdageHonaTns, ppoTa, MI-
aJITUM, MHBEKIVsI COCYMIOB CK/Iep, 60/b B TOpJie, B IPYAHOI
KJIeTKe, B )KMBOTE, JUapesi, )KecTKoe, 0CNabIeHHOe JbIXaHNe
C Ha/IM4MeM CYXVIX WM BJIXKHBIX XPUIIOB, Kpenurtanys. ITo
KIMHUYECKOMY TeYeHUI0 BBIFEAMN TEeTKYI0, CPEJHIOI U
TsDKeTy o popMbI rpyumma.

I BUpycomorn4eckoit AUarHoCTUKY IPUIIIA IPUMEH-
JIN 9KCIIPECC-MeTOf, MMMYHO(II0OPECIIEHIIUI - OTIPeesn
aHTUTEeHBI BYpYca IPUIIIA B Ma3KaX M OTHEYaTKaxX 13 HOCA;
MMMYHOXPOMATOrpadIecKmit IKCIpecc-MeTox - He Tpeby-
eT 1ab0paTOPHOTO OCHAILIIEHNS, TOATOTOB/ICHHbIX CIIeLIMaIN-
CTOB, MOXKET IPMMEHATbCS HEIIOCPENCTBEHHO BO3/Ie KpOBaTH
00/IBHOTO, pe3y/IbTaT IIOIY4aloT Yepes 15-20 MuH, II03BOJLAeT
YCTaHOBUTH TUI ¥ CEPOTUII BUPYCa TPUIIIIA; TIOIMMEepPasHOI
nernHoit peaxkuny (IILIP) na PHK Bupyca rpunma (pedepenrt-

Hble Bemuuubl - PHK x Bupycy rpunna A/HIN1 - Kanudop-
Hus 2009 He BbIABIEHA).

JIna OKOHYaTEeNbHOTO MOATBEPXKAEHNA JUarHo3a Bupyca
rpunmna A/HIN1 -Kanmudoprns 2009 B cepornormdeckoit fua-
THOCTYKE IIPYMEHIN TakoKe peaKy UMMYHO(epMeHTHOTO
aHa/IM3a MAPHBIX CBIBOPOTOK, B3ATHIX ¥ OOMBHBIX B OCTPBIIL
neprof 6one3Hn (K 5-My AHsS OT Hadana 3a00ieBaHMs) U B
[epuoy, peKoHBanecleHnn - depe3 12-14 nHeit (deTpipex-
PasoBblIit U 6OJIBIIIE POCT TUTPA AHTUTEN), MUKPOHENTPaI-
3anuu (TUTP MUKPOHETPANIU3YIOUIX aHTUTeN K BUPYCY A/
HINT1 1:80 mnu Bblite B 06paslje HeAPHOIL CBIBOPOTKM B3~
TON Ha 14-11 JOeHb, UM TI03[[Hee TT0C/Ie BOSHMKHOBEHMS 3a-
6oreBaHNs), peaKlMy TOPMOXKEHMs TeMArTIOTHHALINY (TUTP
a"TuTeNn 1:160 MM BbIlIe), KyIbTYPaIbHBII METOJ, - Bbfje-
JIeHMe BUPYCa U3 MaTepuasa, B3ATOro y OOJIbHOrO IIyTeM 3a-
paXeHMsA KIETOYHBIX KYABTYP WIM KYPMHBIX SMOPUOHOB C
HOC/IeyIomlell uaeHTrUKaLVell BbIeICHHOTO BUpyca (I1o-
JIOKUTEIbHAA BUPYCHAsA Ky/IbTYPa)io

V3 mapak/ImHNYeCKMUX UCCTIEIOBAHMIT AHA/IN3Y MTOT/IeXKa-
7V OOLIMIT aHA/IM3 KPOBY, OOLIMII aHA/IM3 MOYM, PEHTIeIlO-
cxomnusi/Tpadust IETKUX.

Pe3yanaTbI ucaepoBaHnA u ux OGCV)K}J,EHME.

Ha ocHOBaHMM KIMHMKO-3IMJEMUONOTMIECKUX U
71a60paTOPHO-MHCTPYMEHTA/IbHBIX JAHHBIX [[YIarHO3 IPUIIIIA
IIOCTOBEPHOTrO yCTaHOBJIeH y 129(60,3%) GepeMeHHbIX.

JlaHHBIE K/IMHMKO-Tab0PaTOPHON M MHCTPYMEHTA/IbHO
mmarnoctuky rpumma A/HINT - Kamudopumust 2009 y Gepe-
MEHHBIX IIPeiCTaB/IeHbl B TabyuIie 1.

Tabnuua 1

Kpwutepuu knunnko-nabopatopHoi guarHoctuku rpunna A/H1IN1 -
Kanudophua 2009 y 6epemeHHbIx, n-206

Knunnueckne cumntombl Abc %
Juxopagka: 206 100,0
<38°C 49 23,8

38-39°C 94 46,6

>39°C 63 30,6
[unepemua CU3CTOI POTOINOTKM 206 100,0
VIHbekuma cocymos cknep 40 19,4
3an0XeHHOCTb Hoca 88 42,7
PuHopes 55 26,7

bonb B ropne 93 451
06was cnaboctb 136 66,0
[onoBHas 60nb 82 39,8
Muanrun 46 22,3

Psota 14 6,8

bonb B xuBote 21 10,2
[Nlnapes 14 6,8
JlumdoapeHonatna 92 44,7
Kawenb 145 70,4

bonb B rpyaHoi Knetke 17 8,3
Be3ukynapHoe AbixaHue 37 18,0
KecTkoe AbixaHue 163 79,1
OcnabnexHoe AblxaHue 6 2,9
(Cyxve xpunbl 31 15,0
BnaxHble xpunbl 9 44
KpenuTauma 6 29
HopmouuTo3 96 46,6
JleikoneHus 64 31,1
NeiikouuTo3 46 22,3
Heiitponexua 53 25,7
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HelitpounTos 36 17,5
NumpomoHouuTos 116 56,3
(OE He noBblwweHa 160 71,7
(OE noBbiLeHa 46 22,3
Cneppl benka B Moye 160 77,7
[potennypusa 56 27,2
Lunungpypus 34 16,5
TNelikouutypua 72 35,0
[emartypua 26 12,6
PentreHockonna/rpadua nerkmx Hopma 160 71,7
PenTreHockonna/rpadua nerkux natonorus 46 22,3

Kputepnn KIMHUKO-TA60OPATOPHOII [IMATHOCTUKMU
rpumma A/HIN1 - Kamudopuus 2009 y 6epeMeHHBIX He-
00X0IMO IPUMEHATH B IIepBbIe TPOE CYTOK OT HaYasIa 3a-
6omeBaHuA. B 60r1ee mosaHMe CPOKY MEHAETCA KIMHIYECKAs
KapTMHA C MOABJIEHMEeM pa3INIHbIX 0C/IoKHeHuit. [pumm A/
HIN1 - Kanudopuusa 2009 nposB/AeTcs TUINYHBIMU CUM-
ITOMaMM 0OBIYHOTO TPUIIINA U OCTPOTO PECHMPATOPHOTO 3a-
6onesanus. s rpunna A/HINI - Kanudopuma 2009 xa-
PaKTepHOII AB/AETCA HaIM4e TUXOPAIKIA.

Y 6epeMeHHbBIX >KEHIIMH CyOdeOpuIbHas TeMIeparypa
mo 38°C oTmeueHa y 23,8% Habmonennii, 38-39°C - y 46,6%,
>39°C - y 30,6% HabmrofeHni1, YacToTa KOTOphIX 6bi1a B 2,0 1
1,3 pa3 6071blire 10 OTHOLIEHNUIO K CY0(heOpUIbHOI TMXOpajKe.

Basomarnyeckoe 1 MMMYHOJIEIIPECCHBHOE Je/ICTBIE BU-
pyca ompefeneT pasBUTHE U XapaKTep MeCTHBIX U3MeHEHN
B BMJIe KaTapaJbHBIX SABJIEHUI, KOTOpPble IPOABAIOTCA He
cpasy, a uepes 3 CyTOK IOC/Ie Havaja nuxopajku. [unepemus
CIMBUCTON POTOITIOTKM BCTPedanach BO BCeX 0OCIefOBaH-
HbIx ¢ rpunnom A/HIN1 - Kamugopaus 2009.

Vupexuysa cocymoB ckiep Obuta mpucymiein mas 40
(19,4%) 6epeMeHHBIX, YTO B OIIPeNEIEHHON MEPEe CBUTETENb-
CTBYeT 0 6ojIee BbIpaKEHHOM ITOPAYKEHNNU COCYHOB BIUPYCOM
TPUIIIIA VI CBS3aHO C MOBBILIEHHON IPOHMI[AEMOCTBIO COCY-
OMCTON CTEHKM Y JaHHOJ KaTeropuy MaIyieHTOB. 3a/I0KeH-
HOCTb HOCa, puHOpes, 601Ib B TOp/ie BCTpedanuch y 42,7%;
26,7%j; 45,1% cnyyaes.

IIpusHaky BBIPa)KEHHOW MHTOKCUKAIVIM, XapaKTep-
HOI /11 TPUNINO3HOI MH(eKIuM, KOTOpaA BbI3BaHa BUPY-
com rpumma A/HIN1 - Kamudopuusa 2009, nposapiamich
TOIOBHOII 00/IbI0, TOTOBOKpY>KeHMeM, CI1aboCTbio, pas-
6MTOCTDIO, TOMOTOI B MBIIIIIAX PYK M HOT, IIOSACHULIBI, 60-
JIBIO B ITa3ax, runogumHamueit. O6mas crabocTh, FOJIOBHAA
6071b, Muanruu y 6epeMeHHbIX HOCUIN 60jIee BBIPaXKEHHBII
XapakTep U BCTpevanuch y 66,0%; 39,8%; 22,3% ciyyaes co-
OTBETCTBEHHO.

[Tpm3HaKaMy MHTOKCUKAL[MOHHOTO CHHPOMA SABJIAETCSA
TaKKe PBOTA, 60JIb B )KMBOTE, Uapesi KaK MPOsIBICHUSA ajlb-
TepaTMBHOTO SHTEPUTA VIV SHTEPOKOJINTA, KOTOPbIE BO Bpe-
M 6epeMeHHOCTHU MOTYT OBITb pacIieHeHbl KaK KIMHIYeCKue
CUMIITOMBl PaHHEr0 TOKCMKO3d, IIPeIKIAMIICUM, YTPO3BI
IIpepbIBaHuA OepeMEHHOCTI M BCTpeyamuch y 6,8%; 10,2%;
6,8% cmy4aes.

YBenuuenne nepedepnieckux mMMQpoBYy3I0B, 0COOEHHO
IO YETIOCTHDIX, OKOJIOYIIHBIX, IIE/HBIX AB/IAETCA peaKlyen
Ha TPUIIIO3HYIO BUPYCHYIO NHPeKUn0. Y 6epeMeHHBIX TUM-
doupHas peakuus B BuAe MMMQoaeHONATUN HAOTI0aNnach
y 44,7% cny4aes.

BonbHBIX 6eCIIOKONIN Kallle/Ib, Yallje CYXOit, 60TIb B TPY/-
HOJ KJIeTKe, KOTOPble B 6epeMeHHbIX Habmonanuch y 70,4%.

ITpu ayckynpraumu npu rpunie A/HIN1 - Kamndopana
2009 xapakTepHBIM OBITIO YKECTKOE, OC/TabIeHHOe [bIXaHMeE,
KOTOpOe OTMe4eHO y 79,1% u 2,9% Habmiopernit. CyXyie XpUIIbI
B JIETKUX JJMaTHOCTUPOBAHO Y 15,0% OepeMeHHBIX, BIIaXKHbIe
XpuIIbl 1 Kperuranusi - y 4,9% u 2,9%, 4to 65110 00YCI0BIEHO
THUIepceKpennert >kene3 6POHXO - TETOYHOTO JiepeBa.

Y 6epemennblx, 6ompHbIx rpunnom A/HINI1 - Kamu-
dopHua 2009, nefikonuTapHas peaKIyis IMPOSABILANACD JIeli-
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KoIeHmel, nerikonutosoM y 31,1% u 22,3% cnydaes. Heii-
TpONIleHUsI ¥ HEWTPOIUTO3 BBIABIEHO y 25,7% u 17,5%
Ha0/TIoleHIII TPV HAIYIY BhIPa>KeHHOT o TiM$pOMOHOIM-
T03a Y 56,3%. IIpu a3TOM M3MeHeHMIT B peakIu OCegaHu:A
3PUTPOLNTOB He MPOMCXOMNMIO Y 77,7% MCCef0BaHMIi.

Kax nmpusHaky mHTOKCMKanyy npu rpummne A/HINI -
Kamudopunsa 2009 y 6epeMeHHbIX BbIsBICHO Hajmdme 6en-
Ka, IVIMHPYPUH, IeIKOLUTY P, reMaTypuu B Mode. Cre-
AbI 6e/IKa B MOYe BbIABIIECHO Y 77,7% clIy4aeB, BBIPAXKEHHOIT
NpOTENMHYPUH -y 27,2%, uunuHapypun - y 16,5%, meiko-
nurypun -y 35,0%, remarypun - y 12,6% cOOTBETCTBEHHO.

ITpy epBUYHOM 0OCTIEIOBAHIN PEHTIEHOCKONS/ Tpadist
JIETKUX NTOKa3aJia BapuaHT HOPMBI y 160(77,7%) HabmogeHwit.

JInsa rpunna A/HIN1 - Kanudopuua 2009 npucymue
OCJIOXKHEHNA CO CTOPOHBI IbIXaTeIbHO CYCTEMBI, KOTOPbIE
B 3aBMCUMOCTH OT TSDKECTU TPUIIIA IPOABANNUCH OCTPLIM
KaTapaJbHbIM JIAPMHIOTPAaXe0OpOHXUTOM, (GUOPMHO3HO-
reMOparn4ecKyM TpaxeoOpOHXUTOM C HEKPO3aMIU, BeCTPYK-
TUBHBIM ITaH-OPOHXUTOM, OPOHXOITHEBMOHMeE CO CKJIOH-
HOCTBIO K a6cue;u/[p03aﬂmo, TPUIIIIO3HOM ITHEBMOHUEN,
KOTOpbIe B 0011[eM KOJIMIeCTBe AMarHOCTOBAHBI § 46(22,3%)
6epeMeHHBIX. C ITOMOIIBI0 BUPYCOIOTMYECKOTO 06CIeno-
BaHUA Y 206(96,3%) GONbHBIX BBIAB/ICH BUPYC Ipuima A/
HIN1 - Kanudopuusa 2009, y 8(3,7%) — Bupyc rpunmna B
(Tabmua 2).

Tabnuua 2
Bupyconornueckaa auarsoctuka rpunna A/HIN1 -
Kanugopnua 2009 y 6epemeHHbIX, n-206
[laHHble BUpYCon0ornyeckoro UcciefoBanmna Abc %
JKcnpecc-meTos UMMYHODN0OpecLeHL I 69 33,5
MImmyHOoXpomaTorpaguuecknil Skcnpecc-meTog 93 45,1
MonumepasHas LenHaa peakuusa Ha PHK Bupyca rpunna | 198 96,1
VIMmyHOGepMEHTHBIIT aHank3 NapHbIX CbIBOPOTOK 206 100,0
Peakuua TopmoxxeHUA reMarmioTUHaLmMn 206 100,0
KynbTypanbHbiii MeTog, 206 100,0

Cpenn 206(100%) 6epemenHbIx y 69(33,5%) cydaes
muarno3 rpunmna A/HIN1 - Kanndopumus 2009 6su1 mop-
TBeP)KIEH 9KCIPeCC-MeTONOM HUMMYHO(IIoOpeceHIny,
y 93(45,1%) - MMMyHOXpoMarorpapudeckmm SKCIpecc-
MeTOofIoM, y 198(96,1%) - monumepasHOIL LIEITHOI peaKIjyeit
na PHK Bupyca rpumnma.

[TpuMeHeHNMe MMMYHO(EPMEHTHOIO aHaIM3a IapHBIX
CBIBOPOTOK, PeaKLMy TOPMO>KEHNS TeMaI/IIOTYHALMN, KY/Ib-
TYPalIbHOTO MeTOfa B 0ojlee IO3JIHNE CPOKM 3aboeBaHMs
noprBepawu guarHos rpunna A/HIN1 - Kanudopuusa
2009y 100,0% nccnemoBaHmii.

BbiBogpbl.

Takum obpasom, st guarHoctuku rpunma A/HINT -
Kanudopuus 2009 HeoOXOAMMO NPUMEHSATb KIMHUKO OIIM-
IeMMOTIOTMYecKIe, TabOPaTOPHO-MHCTPYMEHTA/IbHbIE, BU-
pyconorndyeckyue MEeTOMIbI MCC/ITOBAHA.

Jlyist GBICTPOIT BUPYCOTIOIMYECKON AMArHOCTUKI TPUIIIIA
CTIefyeT IPUMEHTh, METON UMMYHODII00peCLieHII NN - OTIpe-
Te/leHye aHTUI€HOB BYPyca TPUIINA B Ma3Kax M OTIeYaTKax
U3 HOCa C IOMOIIBIO CIerudpuaecKux (Groopecrypyommux
aHTUTEN; MMMYHOXpoMarorpaduueckmit 3KCIpecc-MeTo,
KOTOPBIJI IO3BO/IAET YCTAaHOBUTDH TUII M CEPOTHII BUpyca
rpuiina. IKCIPecc - TECTHI He SBJISIIOTCS aOCOMIOTHO TOIHBI-
MU, UX C/IeffyeT TPAKTOBaTh C OCTOPOXHOCThI0. [Tonnmepas-
Has nenHaa peaknua Ha PHK Bupyca rpunma B peanbHOM
mamrabe BpeMeHN - Harbosiee COBPEMEHHBII 11 TOYHBIIT Me-
TOJ, AMaTHOCTUKM TPUIIIIA.

B peTpoCmeKTMBHONM CEpONOTMYECKO) [MAaTHOCTUKE
rpumma A/HINI - Kammdopuus 2009 meobxopmmo mpu-
MEHATb Peakiyy MMMYHO(MEepMEHTHOTO aHamn3a, MUKPO-
HeMTpanusalny, peakuuy TOPMOXKEHM TeMarTIOTMHAIUN
UKY/IbTYPaTbHBII METO.
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TRATAMENTUL COMPLICATIILOR INFECTIOASE DUPA STERNOTOMIE

iN CHIRURGIA CARDIACA

V. MOSCALU, A. MARGINEANU, I. PRISACARU, Gh. MANOLACHE, S.BARNACIUC,

V. MOROZAN, V.V. MOSCALU, A. BATRINAC

Departamentul de chirurgie cardiacd,IMSP Spitalul Clinic Republican

Rezumat

Obiectiv: Mediastinita anterioard este una dincomplicatiile majore dupd sternotomie in chirurgia cardiaca. Determinarea factorilor
de risc ce pot determina aparitia acestor complicatii, diagnosticul timpuriu, managementul chirurgical etapizat este de o importanta

majord in tratamentul acestor pacienti.

Metode: Pe parcursul anilor 2000-2013 in sectia de chirurgie cardiaca cu mediastinitd postoperatorie au fost tratati 63 pacieni
(1,819% cazuri), inclusiv, 33 dintre ei (0,94%) cu infectii profunde in plaga operatorie, 30 (0,86%)- cu sau fara dehiscenta de stern. Grupul
de studiu a fost format din 45(71,4%) barbati si 18(28,5%) femei, avind o virsta medie de 59 de ani, 30(47,6%) dintre ei sufereau de
obezitate, 16(22,2%) sufereau de diabet zaharat, 41 (65%) de boala pulmonara cronica obstructiva.

Folosirea unei arterei mamare interne (AMI) a fost la 29(46%), iar a ambelor artere mamare la 3(4,76%) dintre pacienti. Durata
medie de interventie chirurgicala a fost de 312 min. Terapie transfuzionala au necesitat 19 (30,2%) din pacienti. Mediastinita a fost

diagnostificata la a 5-17 zi postoperator.

Rezultate: Aplicarea metodelor deschise, debridarea timpurie, instalarea irigatiei conventionale au fost preferabile in etapizarea
tramentului chirurgical. Resuturarea sternului prin procedeul Robicsek a fost efectuata la 22(35%) din pacienti. Un caz de deces (1,58%)
la a 20-a zi postoperatori, cauza fiind mediastinita sero-purulenta si insuficienta poliorganica. Patru pacienti care au prezentat osteita
sternald si au necesitat rezectii de cartilage si plastia defectelor cu lambou muscular (3), pedicul omental (1).

Concluzie: Folosirea uneia sau ambelor artere mamare, boala pulmonara cronica obstructiva, diabet zaharat, obezitatea, terapie
transfuzionala si prelungirea timpului operator, sunt factori predictori pentru dezvoltarea mediastinitei poststernotomie . Managementul
chirurgical etapizat reduce considerabil complicatiile majore posibile si cazurile de deces.

Objective:

Anterior mediastinitis is one of the most serious compli-
cations after sternotomy in heart surgery. Risk factors deter-
mination of complications appearance, early diagnosis and
surgical management is of major importance in treatment of
these patients.

Methods:

During 2000-2013 in the department of heart surgery, with
postoperative mediastinitis were treated 63 patients (1,81 %
cases), including 33 (0,94%) of them with deep wound infection
and 30 (0,86%) with or without sternum dehiscence. The study

group consist from 45 (71,4%) male and 18 (28,5%) female,
with average age at 59 years, 30 (47,6%) patients suffered from
obesity, 16 (22,2%) from diabetes and 41 (65%) from chronic
obstructive pulmonary disease.

We used one internal mammary artery in 29 (46%) cases
and both mammary arteries to 3 (4,76%) patients. Mediastinitis
was diagnosed at 5-17 day after operation.

Rezults

Application of opened methods, early debridement and
conventional irrigation installment were preferable in establi-
shing the surgical treatment. Sternum re-suturing after Robic-
sek procedure was performed to 22 (35%) patients. Mortality
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consisted of 1 case (1,58%), at the 20-th day after operation.
The cause of death was serous-purulent mediastinitis and
multiple organ insufficiency. Four cases presented sternum
osteitis that needed cartilage resection and plasty with muscular
or omental flaps.

Conclusion:

The use of both mammary arteries, chronic obstructive
pulmonary disease, diabetes, obesity, transfusion therapy and
prolonged surgical time are predictor factors for development
of mediastinitis after sternotomy. Well established surgical
treatment reduces considerably major possible complications
and mortality cases.

Introducere

Julian a efectuat prima sternotomie in 1956, fiind pina in
prezent principalul abord in chirurgia cordului (1). Mediastini-
ta ramine a fi o complicatie infectioasa grava cu o morbiditate
intre 0,25% pina la 2,5%, si 0 mortalitate crescuta in diferite serii
de la 8,5% la 50% (2,6,7,8,9,10,. In gestionarea pacientilor ce
au suportat interventie pe cord, prevenirea complicatiilor este
cel mai important aspect. Diagnosticarea la timp si tratamentul
adecvat al mediastinitei poate preveni raspindirea infectiei si
urmarile sale devastatoare (12,1318). Tratamentul aplicat poate
implica combinatii ce cuprind debridare,ambalare,inchidere
intdrziatd, reconstructii plastice,,re-irigatii, impreuna cu anti-
bioticoterapia in dependentd de severitatea infectiei.

Factori de risc

Factori favorizanti pentru dezvoltarea mediastinitei s-au
dovedit a fi: contaminarea plagii operatorii, diabetul zaharat,
obezitatea, folosirea ambelor artere mamare. Dupa unele
studii folosirea ambelor artere mamare, creste posibilitatea de
dezvoltare a mediastinitei cu 5% (3,4,5,19).

Astfel, pacientii dupa CABG cu folosirea unui graft cu
artera mamara interna stinga, scoate la iveala urmatoarii factori
predisponzanti:

1. pacientii supraponderali (pacientii la care greutatea depa-
seste 20% din masa normala)
diabetul zaharat
. boala pulmonara cronica obstuctiva
. interventie chirurgicala prelungita
. transfuzia produsilor sangvini in primele ore dupa operatie
. imperfectiuni chirurgicale (sternotomie asimetrica, ster-

norafie incorecta) (14)

Folosirea ambelor artere mamare interne (IMA) in revas-
cularizarea miocardica este considerata de succes in chirurgia
coronariand deoarece patenta acestora la 10 ani depaseste
90%, iar a grefonului venos doar 60% (5). Cunoscind acest
fapt, in mai multe centre se utilizeaza de rutina ambele artere
mamare (4,11).

Aparitia mediastinitei la pacientii care s-au folosit ambele
IMA, pentru bypass aorto-coronarian, este o problema contro-
versata. Se cunosc mai multe studii care au identificat riscul de
infectare a plagii operatorii cu aparitia mediastinitei, cauzata
de devascularizarea sternului (1,3,5,19). Carrier si colaboratorii
(3) au demonstrat prin tomografie computerizata efectuata la
1 si 4 saptamina, prezinta ischemie sternala la pacienti la care
s-a folosit IMA. La o saptamina, ischemia era mai pronunta la
pacientii la care s-au folosit ambele IMA. Fenomenele ische-
mice descresc abia peste o luna, probabil din cauza dezvoltarii
colateralelor sangvine.

Incidenta sporita de infectarie a plagii operatorii cu dubla
recoltare a IMA poate fi explicata prin interventie chirurgicala
prelungita, folosirea electrocauterizarii tesuturilor, reinterven-
tile pentru hemostaza chirurgicala,

complicatii pulmonare dupa pleurotomie . Deaceea nu
se poate spune ca folosirea ambelor aa.mamare este un factor
independent de risc pentru eventuala infectare a plagii.
Printre alti factori de risc putem mentiona:

g. fumatori cu boala pulmonara cronica obstructiva, cu risc

crescut de aparitie a infectiei pulmonare,

h. malnutritia si imunitatea scazuta,
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i. spitalizare indelungata pina la interventie,
j. durata interventiei mai mult de 5 ore, conform studiului
efectuat de Braxton si autori,i
k. timpul indelungat de CEC, clampaj aortal prelungit,
1. interventie chirurgicala de urgenta (Lowy si Becker).
Mediastinita cu prevalenta la barbati se explica prin pilo-
zitatea crescuta si musculaturd dezvoltata, fiind raspunzatori
de crearea unei forte de tensiune in zona de sutura, provocind

colonizarea microflorei si defect de cicatrizare.

Patogenia, clasificarea mediastinitei poststernotomie

Bolnavi ce urmeaza interventie pe cord sunt supusi unui
risc mai mare de a fi infectati din cauza raspunsului imun
scazut si a numarului crescut de porti de intrare a germenilor
patogeni bacterieni (29,10,12). Conform acestor studii sunt 3
modalitati de contaminare in cadrul mediastinitei:

« origine multifactoriala (intr-un mediu bogat in germeni)

o dereglarea echilibrului dintre bolnav (gazda) si germeni
(starea imuna precara)

o teoria de inoculare bacteriana (infectia se declanseaza
incepind cu atingerea unui anumit numar de germeni pe
un gram de tesut)

Germenii gram-pozitivi sunt cel mai frecvent izolati in
mediastinita, staphylococcus aureus sau s.epidermis suntiden-
tificati in 70-80% din cazuri (10). Infectiile mixte sunt intilnite
40% din cazuri (11). Germenii gram-negativi si infectiile fun-
gice sunt rar intilnite ca principala cauza a mediastinitei (20).

Infectia plagii dupa sternotomie incepe cu o zona localizata
de osteita fara exteriorizare (2,15). Ulterior infiltrarea cu ger-
meni este evenimentul cheie in dezvoltarea mediastinitei (6,7).
Drenajul inadecvat al mediastinului duce la crearea unui mediu
prielnic retrosternal pentru dezvoltarea infectiei.

Un factor important in aparitia complicatiilor mediastinale
este instalarea mobilitatii patologice dupa sternorafie. Deose-
bim ruptura suturilor metalice (13)

( Figura 1A), dehiscenta lor, fragmentarea partiald ori
totala a tesutului osos (B,C), lipsa de cosolidare.

4 S
| =
de/— § %3

B Cc
Figura 1. Cauzele dihiscentei sternale dupa sternotomie

In conformitate cu clasificarea Center for Diseases Control
and Prevention (12,15), deosebim 3 criterii caracteristice in
evolutia mediastinitelor :

« organismul izolat de culturi microbiene in fluidele §i tesu-
turile mediastinului;

o prezenta semnelor macroscopice de mediastinita la des-
chiderea spatiului retrosternal ;

o aparitia durerilor sternale,instabilitdtii sternului, tempe-
raturii >38 gr., elimindrilor purulente cu culturi pozitive.
Rémine actuala si clasificarea lui Oaklei (15 ) a mediasti-

nitelor in dependenta de severitatea complicatiei:

o 1: - dehiscenta sternului fard semne de infectie;

o 2A: - prezenta infectiei subcutane;

 2B: - infectarea profunda a plagii

Etapizarea tratamentului chirurgical

Debridarea chirurgicald are ca scop asanarea mecanica
a plagii postoperatorii cu inlaturarea suturilorilor, evacuarea
continutului, sectionarea tesuturilor necrotice, prelucrarea
marginilor sternului, tualeta antiseptica ( 2).
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Irigarea conventionald, ce cuprinde instalarea unei sisteme
de drenare retrosternale si in caz de necesitate a lavajului an-
tiseptic (7,21) este una din mésurile strict necesare de asanare
si prevenirea desimindrii infectiei ( Figura 2 ).

Retrosternal Drain

Pericardial Drain

Vent with
air Filter

Figura 2. Instalarea tuburilor de dren si a lavajului retrosternal in
mediastinita anterioara.

Tehnica VAC (Vacuum assist conntrol ). Ca o alternativa
a sistemului de lavaj in unele clinici se utilizeaza cu succes
tenica de suctie cu vacuum a exudatului din plaga infectatd
la o presiune de 75-125 mm.hg. (Figura 3). Buretele ce are
menirea de a umple spatiul deschis al pligii se schimba de 2
ori pe sdptdmina pina sa obtinerea culturilor microbiologice
negative.Aspiratia activa contribue la vascularizarea maibunda
marginilor plagii si aparitia granulatiilor. Timpul de regenerare
a ranilor se reduce de la 3-7 pind la 14-21 in dependenta de
severitatea infectiei (8,17,21,23).

Figura 3. Utilizarea VACin tratamentul mediastinitei anteriore.

Osteosinteza dupd Robiscek. Consolidarea sternului se
atinge prin osteosinteza sternului dupa metoda Robiscek (9,18).
Aceasta tehnica prevede aplicarea bilaterala a suturilor metalice
parasternal prin spatiile intercostale ca punct de sprigin, cu
suturarea ulterioard a sternului (Figura 3.)

Figura 3, Tehnica Robiscek de osteosinteza a sternului

Reconstructia cu lambou de muschi pectoral. In cazurile
cind nu este posibild consolidarea sternului, au fost propuse
tehnici de utilizare a lambourilor musculare preparate prin
detasarea partiald a m.pectoralis major de la cutia toracica (
Figura 4.). Pentru a mentine starea functionald a muschilor
pectorali si a articulatiilor, nu se intrerupe continuitatea cu
articulatia humerald care acoperd. Prepararea lamboului pre-
vede péstrarea vacularizarii lui cu artera toracoacromiald si
amplasarea lui retrosternald cu umplerea spatiului mort.

Efectul benefic al acetor operatii se detesta prin reducerea
cantititii de fluide retosternal confirmaté la TC pe parcursul a
7-14 zile postoperator, eradicarea infetiei timp de 3 saptamani

confirmata bacteriologic(16).

Figura 4. Utilizarea mugchilori pectorali in plastia defectului de stern

Plastia cu pedicul omental. Prepararea omentului de lungi-
me adecvata se efectuiaza din zona curburii mari a stomacului,
pastrind vascularuzarea lui cu artera gastroepiploica. Pedicolul
omental are proprietati imunologice sporite, potentialul de a
livra factori de crestere a endoteliului vascular prin intermediul
substantelor angio-genetice(22). Neovascularizarea este initiata
in jurul pedicolului de oment, genereaza livrarea sporita de
antibiotice spre tesuturi, eradicind procesul infectios. Prin
absorbtia secretiei a plagii, se elimina substratul de crestere
bacteriana (Figura 5.).

Figura 5. Utilizare omentului pe picior vascularizat
in acoperirea defectului de stern.
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De mentionat, ca, in lipsa tratamentului activ chirurgical,
se pot dezvolta o serie de complicatii ( osteomielita, insufi-
cienta respiratorie, insuficienta poliorganica, stare septica,), 44%

care in final pot duce la deces. Probabilitatea de supravietuire
a pacientilor cu complicatii septice este limitata (2,9,10,11,23).

Material si metode

Pe parcursul anilor 2000-2013 in sectia de chirurgie cardiaca
cumediastinitd postoperatorie au fost tratati 63 pacienti (1,81%
cazuri) din pacienti, inclusiv, 33 dintre ei (0,94%) cu infectii
profunde in plaga operatorie, 30 (0,86%)- cu sau fara dehiscenta
de stern. Grupul de studiu a fost format din 45(71,4%) barbati si
18(28,5%) femei, avind o virsta medie de 59 de ani, 30(47,6%)
dintre ei sufereau de obezitate, 16(22,2%) sufereau de diabet
zaharat, 41 (65%) de boala pulmonara cronica obstructiva.

Terapie transfuzionala au necesitat 19 (30,2%) din pacienti.
Mediastinita a fost diagnostificata la a 5-17 zi postoperator.
Aplicarea metodelor deschise, debridarea timpurie, instalarea
irigatiei conventionale au fost preferabile in etapizarea tramen-
tului chirurgical.

Resuturarea sternului prin procedeul Robicsek a fost efec-
tuata la 22(35%) din pacienti. Patru pacienti care au prezentat
osteita sternald si au necesitat rezectii de cartilage si plastia
defectelor cu lambou muscular (2), pedicul omental (1).

Rezultate

Majoritatea interventiilor chirurgicale purtau un caracter
complex, durata medie de interventie chirurgicala a fost de 312
min. In structura operatiilor predomina by passul coronarian
(28 operatii), by passul coronarian cu rezectii de aneurism ven-
tricular si corectii valvulare (7). Folosirea unei arterei mamare
interne (AMI) a fost la 29(46%), iar a ambelor artere mamare
la 3(4,76%) dintre pacienti. Corectii polivalvulare au necesitat
27 pacienti (Figura 6.).

20, 2% 2%

2%
= Protezarea Vmtrale + anuloplastia

Vtricuspid
Protezarea Valvei Aortale + Bypass

coronarian
Protezarea Valvei Aortale

= Corectie trivalvulara

= Bypass coronarian + Corectie

trivalvulard
= Bypass aortocoronarian + Plastia

Anevrism VS Jatane-Dor + a/pl VNTr
= Protezare de vAo +AoAsc (operatia

Bentall-De Bono)
= Redresarea a. Coronare stingi di AP in

Ao procedeul Takeuchi
= Timomectomie

Figura 7. Structura operatiilor efectuate

Diagnosticul de plaga infectata s-a stabilit dupa aparitia
secretiilor seropurulente din plaga. Analiza bacteriologica a
exudatului a fost obligatorie in toate cazurile. In frotiurile exa-
minate a fost depistat Stafilococ epidermitis (28 cazuri), Bacili
gram negativi (3), Stafilococus saprofiticus (2), Corynebacte-
rium (1), Str. Veridans (1), E.aerogenes(2), in 12 cazuri flora
purta un caracter mixt, cresterea de cultura nu a fost atestata
la 14 pacienti ( Figura 8).

5%

19%

2% 2%

o Stafilococ epidermitis
m Stafilococus saprofiticus
m Corynebacterium
Str. Verdans
B E. Aerogenes
M Flora mixta

Figura 8. Spectrul bacteriologic

La infectarea profundd a plagii s-a practicat metoda des-
chisa, debridarea marginilor plagii, instalarea a 2 tuburi de
dren retrosternal pentru irigare si aspiratie activa si a unui
tub de dren presternal conectat la o siringd pentru suctie activa
(Figura9).

y i

Figura 9. Debridarea plagii si instalarea sistemei de lavaj

Dehiscenta suturilor metalice cu mobilitate patologica a
sternului a fost lichidata in majoritatea cazurilor prin osteo-
sintezd dupd metoda Robiscek (Figura 10).

g

Figura 10. Amplasarea suturilor metalice pe stern dupa Robiscek



Anta

Medica * Nr. 1 (52), 2014

27

Plaga se iriga continuu cu 100-150 ml pe ora timp 7 zile.
Tuburile sunt conectate la aspiratie activa. Pentru lavaj s-a
utilizat solutie de antibiotice (la 3000 ml de sol.NaCl 0,9% - 3g
sol. Cefazolina sau sol.Betadina 10%). In timpul lavajului pa-
cientul are regim de pat si este de preferat purtarea unui briu

toracic (Figura 11).

In cazurile cind lichidul de lavaj devine limpede, fara
fibrina sau cheaguri, debitul de solutie de irigara se scade la
50-75 ml pe ora. La a 8-a zi lavajul este suprimat si se pastreaza
doar tuburile de aspiratie. Dupa 7-8 zile tuburile de aspiratie se
retrag zilnic cu 2-3 cm, pina cind se inlatura total.

Pe tot parcursul tratamentului pacientii sunt tratati cu

antibiotice intravenos. Pentru prevenirea complicatiilor trom-
bembolice s-a folosit sol.Fraxiparina 0,6 ml s/c de 2 ori pe zi,
sau sol.Heparina 5000 UI de 3 ori s/c, sub controlul APTT.

Un caz de deces (1,58%) la a 20-a zi postoperatorie, cauza
tiind mediastinita sero-purulenta si insuficienta poliorganica.

Rata de vindecare a fost de 93% cu spitalizare medie de 26
zile (interval de 20-30 zile).

La4 pacienti s-a dezvoltat osteomielita sternala cu fistuli-
zare si afectarea cartilajelor costale. Ei au necesitat rezectii de
cartilage si plastia defectelor cu lambou muscular (3 cazuri),
ori pedicul omental (1).

Condluzie

Mediastinita in urma interventilor chirurgicale pe cord
prin sternotomie mediana, este o complicatie grava, care
determind o duratd mare de spitalizare, sinecost ridicat si o
mortalitate semnificativa.

Folosirea uneia sau ambelor artere mamare, boala pulmo-
nara cronica obstructiva, diabet zaharat, obezitatea, terapie
transfuzionala si prelungirea timpului operator, sunt factori
predictori pentru dezvoltarea mediastinitei poststernotomie .

Managementul chirurgical etapizat reduce considerabil

complicatiile majore posibile si cazurile de deces.

Figura 11. Functionarea sistemului de lavaj retrosternal
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Psoita purulentd ori abcesul psoasului prezinta o afectiune
necrotico-purulenta cu origine in grosimea muschiului psoas,
cauzat de procese patologice situate intre mediastin, spatiul
pelvin, membre inferioare (2). A fost descris pentru prima daté
in anul 1888 de Minter (7).

Din punctul de vedere al etiologiei cca. 45% sunt primare
iar 55% secundare complicatiile altor afectiuni ( traumatice,
tumorale sau inflamatorii cu localizare uro-genitala sau la
nivelul tubului digestiv), iar spectrul microbian raspunzétor
de aparitia acestei patologii este dominat de stafilococul auriu,
apoi m. tuberculosis, asocieri polimicrobiene, germeni gram
negativi (E. coli, salmonella, etc.), Actinomyces Israeli, etiologia
amoebiand (1,5). In literaturd se regdsesc cteva situatii pre-
dispozante pentru aceastd afectiune cum ar fi defectul de sept
atrial, alcoolismul si imunodeficientele de orice tip; exista si o
predispozitie anatomicé datd de prezenta de ganglioni limfatici
in grosimea muschiului psoas (4, 6).

Ne simtim datori sd reludm succint citeva notiuni de
anatomie pentru a argumenta pertinent corelatiile ana-
tomo-clinice realizate. Muschiul psoas creeazd o unitate
functionald cu muschiul iliac realizdnd flexia coapsei pe
abdomen dar si invers atunci cand punctul fix este luat pe
coapsd si in mod secundar rotatia externd a coapsei. Ori-
ginea muschiului psoas mare se afld pe fetele laterale si pe
procesele costiforme ale vertebrelor TI2 si L1-L4 si pe dis-
curile intervertebrale corespunzdtoare. Prin partea superi-
oard a originii sale muschiul patrunde in mediastin trecand
inapoia ligamentului arcuat medial. De pe linia de origine,
fasciculele musculare au un traiect descendent, lateral si ante-
rior, trec prin regiunea lombara si pelviand, ies din bazin prin
lacuna musculard si se insera printr-un tendon comun pe tro-
hanterul mic. In urma ortostatismului, muschiul si-a schimbat
raporturile si inconjoara anterior articulatia coxofemurald si
marginea anterioara a coxalului care ii serveste ca hipomohli-
on prin intermediul bursei ileopectinee (aceasta comunica in
10-15% cazuri cu articulatia coxo-femurala). Raporturile cele
mai importante ale iliopsoasului sunt: anterior cu rinichii,
vasele renale, ureterele, cecul, colonul ascendent, descendent,
nervul femural situat intre muschiul iliac si psoas si medial
vasele iliace externe (2).

Abcesele localizate la nivelul muschiului psoas sunt o
entitate anatomo-clinica rard, cu atit mai mult cu localizare
bilaterald. Prezentarea acestei patologii cu referinta strict
particulara la un caz rezolvat in sectia chirurgie septica abdo-
minald, SCR, va servi intelegerii complexitatii diagnosticului
si elabordrii strategiei terapeutice adresate fiecarui bolnav in
raport cu dimensiunile §i topografia afectiunii.

Caz clinic:

Pacientul L.V. in varstd de 28 de ani se prezinta in clinicd
datorita aparitiei de circa 9 zile a unei stari febrile (39 grade

C), dureri lombare si astenie fizica, simptomatologie aparuta
la 2 zile consecutiv unei infiltratii paravertebrale bilaterale.
Mentiondm cd pacientul a fost initial internat ti tratat timp de
6 zile in spitalul rajonal si ulterior transferat in sectia septicé
abdominald SCR datoritd agravarii simptomatologiei.

Examenul clinic obiectiv constatd tegumente palide te-
roase, un infiltrat lombar drept cu edem tegumentar marcat
si eritem, meteorism abdominal, fira semne de iritatie perito-
neald si diminuarea murmurului vezicular in ambele campuri
pulmonare, simptomatologie neurologica.

Examenele bioumorale efectuate la internare evidentiaza
un sindrom inflamator sistemic cu o leucocitoza de 19,1x109/1
(cu 34% nesegmentate) si o valoare a fibrinogenului plasmatic
de 8,0 mg/1 si un proces septicemic demonstrat prin hemocul-
turd pozitiva de Staphilococcus aureus confirmat ulterior prin
hemoculturi repetate.

Ecografia abdominala efectuata nu a avut un aport semni-
ficativ la stabilirea diagnosticului datoritd conditiilor nefavora-
bile acestei investigatii paraclinice - meteorismul abdominal.
(metoda diagnostica - screening).

Radiografiile toracicd standard, abdominald pe gol, de
regiune lombara si de coloana vertebrald toracica si lombara
descriu un aspect de pneumonie septica bilaterald pseudoloba-
rd, un aspect de pneumatoza intestinald difuza sugestiva pentru
un ileus functional custergerea conturului psoasului bilateral.

Aceasta ultima observatie ridicd suspiciunea de abces al
psoasului stabilind necesitatea efectudrii examenului RMN in
urgenta. Examenul RMN descrie un aspect heterogen al mus-
chiului psoas bilateral cu colectii intramusculare si subfasciale
- antero-lateral de muschiul psoas drept la nivelul vertebrelor
L3-14 (fig. 3) si anterior de muschiul psoas stang la nivelul
L5 (fig. 4) - o colectie cu sediu paravertebral stang si prezenta
a numeroase formatiuni ce obstrueazd lumenul venei cave
inferioare (fig. 1, fig.2).

Figura 1
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Figura 4
Diagnosticul de tromboza a venei cave inferioare este comfir-
mata prin cavografia efectuata la scurt timp dupéd examenul
RMN (fig.5).
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Figura5

In cazul de fatd diagnosticul diferential la aceasta etapa
nu a fost dificil. Intrd in discutie cel putin sub aspect teoretic
urmatoarele: tumorile de muschi psoas excluse de prezenta
sindromul inflamator semnificativ, dar si prin bilateralitatea
leziunilor, fapt valabil si pentru hematoamele de psoas si pentru
alte patologii de vecindtate cum ar fi apendicita acutd, pielone-
frita xantogranulomatoasd, pacientul neprezentdnd anamneza
de patologie renald sau boala Crohn complicatd cu abcese intra
sau retroperitoneale (imagistic interesarea tubului digestiv fiind
exclusd); posibilitatea existentei unui abces rece de etiologie
tuberculoasa poate sugera abcesul paravertebral drept.

Sanctiunea terapeutica chirurgicala imediata a constat
in deschiderea extraperitoneala bilaterald a spatiului retro-
peritoneal prin doua incizii Pirogov - la inspectia spatiului
retroperitoneal se observa ambii muschi psoas mdriti de
volum, in tensiune, cu colectii subfasciale si intramusculare
aspect de flegmon psoitic bilateral. In urma disectiei spatiului
paravertebral drept prin digitoclazie se exteriorizeaza cca. 100
ml de puroi consistent alb-galbui dintr-o colectie localizata
la acest nivel. Fasciotomia longitudinald bilaterald evacueaza
din spatiul subfascial al muschiului psoas stang cca. 50 ml de
puroi consistent alb-galbui si contralateral cca. 60 ml de puroi
de aspect macroscopic similar . Dupa lavajul abundent cu so-
lutii antiseptice si antibiotice s-a procedat la drenarea multipld
extraperitoneala a focarelor septice si refacerea parietald stra-
tigrafica. Culturile insamantate din exudatele recoltate intrao-
perator sunt pozitive pentru Staphilococcus aureus.

Postoperator pacientul a fost supus unui tratament complex
antimicrobian cu asocieri de antibiotice cu spectru larg, anti-
coagulant si de reechilibrare hidroelectroliticd si metabolica.
Examenul RMN de control (fig.6) la 30 zile postoperator evi-
dentiaza lipsa colectiilor restante cu drenarea eficienta a retope-
ritoneului si absenta oricdrui obstacol in vena cava inferioara.

Figura 6

In urma unei evolutii postoperatorii trenante, grevatd
de concomitenta pneumonie septica bilaterald pseudolobara
complicata cu pleurezie dreaptd, tromboza venei cave inferioare
si o insuficientd renald tranzitorie care nu a necesitat epurare
extrarenald pacientul se externeaza la 30 de zile postoperator
vindecat chirurgical si fara sechele.

Acest tip de patologie, rara dar cu o usoard tendintd de
crestere a frecventei, consecutiv dezvoltarii tehnicilor de in-
vestigatie, prezintd niste particularititi de diagnostic clinic si
paraclinic si de tratament ce pot greva substantial prognosticul
pacientilor in cazul omiterii lor.

Tabloul clinic al abcesului de psoas este nespecific, ra-
reorifiind regdsite toate simptomele clasice: febrd, durere in
lomba3, flanc,abdomen inferior sau la nivelul articulatiei cox-
ofemuralestiut fiind faptul ca interesarea articulara poate fi
intalnitd datoritd comunicarii bursei iliopectinee cu cavitatea
articulard (2) si semnul psoasului - flexie ipsilaterald a coapsei
pe abdomen - acesta din urma puténd lipsi la 60% din cazuri,
inconstant mai intalnindu-se anemie, scidere ponderala si
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anorexie. De multe ori afectiunea este initial gre sit interpretata
caolombosciatica si tratata neadecvat fapt regasit si in evolutia
cazuluinostru inainte de prezentarea in clinica.

Din punct de vedere al investigatiilor paraclinice i si gasesc
utilitate in diagnosticarea afectiunii studiate pe langa examind-
rile radiologice de rutind examenele CT si mai ales RMNstiuta
fiind sensibilitatea celei din urma in diferentierea proceselor
patologice de tesuturi moi - in cazul nostru descriind modifi-
carile infiltrative psoitice bilaterale regésite intraoperator sub
forma flegmonului bilateral de psoas;

Alternativele terapeutice luate in discutie in literatura
oscileazd de la tratament chirurgical miniinvaziv, la punctia
sub control ecoghidat, care da rezultate foarte bune in unele
cazuri selectionate, pand la drenarea chirurgicala a procesului
septic ce reprezinta tratamentul de prima intentie in cazul
leziunilor intestinale concomitente (boala Crohn), abceselor
multiloculate, prezentei puroiului consistent sau modificarilor

Medica

infiltrative difuze in muschiul psoas,circumstantd regasita si in
cazul descris de noi ( 3).

Conduzii:

« abcesele de psoas sunt o patologie dificild atat din punct de
vedere al diagnosticului clinic (60% din cazuri nu prezinta
semnul psoasului), cat si paraclinic necesitand accesul in
timp util la metode de investigatie moderne - RMN, CT,
de cele mai multe ori, aparand sub forma de complicatie
sau ca o complicatie a unor patologii de vecinatate cu un
prognostic rezervat in cazul depd sirii momentului optim
terapeutic;

« prin localizarea lor se afld la intersectia mai multor
specialititi medicale-neurologie, ortopedie, urologie,
chirurgie - fapt ce contribuie la cresterea timpului de la
prezentarea pacientului la medic pana la sanctiunea tera-

peuticd, la aceasta contribuind si raritatea acestei patologii.
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Rezumat

Autorii prezintd o analiza literaturii de specialitate cu privire |a MODS sindrom, evolutia conceptelor si caracteristici patogenezei, tratamentul

complex, abordare moderna cdtre pacientul cu sepsis chirurgical.

Summary

The authors present a literature review on the MODS syndrome, development of concepts and features of pathogenesis, complex treatment,

modern approach to the patient with surgical sepsis.

Importanta problemei.

Sindromul de disfunctie multipla de organe (MODS) este
o stare, cu grade progresive de dereglari fiziologice in organele
umane, acesta este mai mult un proces, decét un singur eve-
niment . Alterarea functiei organelor pot varia foarte mult de
la un grad usor de disfunctie de organe pana la insuficienta de
organe complet ireversibild. Gradul de disfunctie de organe are
un impact clinic major. Conceptul de ,, insuficiienta organica

multipla, progresiva sau secventiala,, a fost formulata ca bazi
a unui nou sindrom clinic in 1975 de catre Baue. Ulterior au
fost propuse mai multe diferite notiuni (insuficienta multipla de
organ, insuficienta multipla de sisteme si organe, si insuficienta
multipla sistemica de organe) pentru a descrie acest sindrom
clinic ce evolueaza in insuficientd fiziologica progresivd in-
explicabila a mai multor sisteme de organe interdependente.
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In sfarsit, termenul MODS a fost propus ca o descriere mai
potrivitda. MODS este definit ca un sindrom clinic caracterizat
prin aparitia disfunctiei fiziologice progresive si potential re-
versibile in doud sau mai multe organe sau sisteme de organe,
care este indus de o varietate de afectiuni acute, inclusiv sepsis .

Conform ultimilor intruniri internationale de consens
in domeniu Sepsisul este definit ca SIRS, in care infectia este
doveditd. Sechelele SIRS/sepsis sunt reprezentate de sindromul
de disfunctie organica multipld (Multiple Organ Disfunction
Syndrome - MODS) care poate fi definit ca insuficienta men-
tinerii homeostaziei fira interventie terapeutica.

MODS apare la aproximativ 30% dintre pacientii cu sepsis.
SIRS este forma de debut a sepsis-ului care evolueaza catre socul
septic si disfunctie organica multipli.

Sindromul de disfunctie/insuficientd multipla de organe
MODS/MOES (Multiple Organ Disfunction Syndrome/Mul-
tiple Organ Failure Syndrome) in cadrul pacientului cu sepsis
chirurgical este o stare patologica foarte grava, care poate apare
in stadiul avansat de evolutie al bolii si care este caracterizata
prin insuficienta grava a mai multor organe vitale.

Este stiut cd la leziunile tisulare produse de agentii me-
canici, chimici sau bacterieni organismul raspunde initial
printr-un mecanism nespecific de aparare, care este inflamatia.
Mesagerii fiziologici ai raspunsului inflamator sunt citokinele,
in principal TNF-alfa, interleukinele (IL-1si IL-6), interferonul
sialt.(1,8,11). Efectorii celulari ai raspunsului inflamator sunt:
polimorfonuclearele, monocitele, macrofagele si celulele endo-
teliale. Aceste celule activate duc la sinteza si secretia de noi
citokine si de mediatori inflamatori secundari (prostaglandine,
leucotriene, tromboxani, factorul activator al trombocitelor,
radicalii liberi de oxigen, oxid nitric, proteaze). Acesta activare
a celulelor endoteliale si prezenta cito-kinelor duce la activarea
cascadei coagularii cu tendintd de izolarea ariei inflamatorie.
Pierderea controlului local sau exagerarea reactiei inflamatorii
se identifica clinic cu Sindromul de Raspuns Inflamator Siste-
mic (Sistemic Inflamator Response Syndrome - SIRS).

In 1991 ACCP / SCCM propus sindromul de raspuns
inflamator sistemic (SIRS), septicemie, infectii si MODS (2).
De atunci, MODS a fost pe larg utilizat in clinica §i poate re-
flecta procesul dinamic de distunctie de organe. SIRS. Sepsis
si MODS sunt diferite stadii ale unui acelasi curs patologic.
MODS este ultima etapa. SIRS si MODS sunt procese similare
dar nuidentice: SIRS - descrie procesul pe caind MODS - descrie
consecintele acestui proce; SIRS - reprezintd raspunsul adap-
tatial homeostaziei sistemice la provocarile ce ameninta viata,
iar disfunctia organelor - reflectd consecintele adaptirii inefi-
ciente la acest, raspuns. Date recente din literatura au aratat ca
raspunsul proinflamator poate sa fie compensat de un raspuns
intermediar (Mixed Antagonist Response Syndrome - MARS)
fie de raspunsul antiinflamator compensator (Compensatory
Antiinflamatory Response Syndrome - CARS). Consecintele
acestui raspuns pot fi multiple: socul cardiovascular, alterarea
homeostaziei, apoptoza, disfunctia organelor si insuficienta
sistemului imun, fiind numit CHAOS (Cardiovascular shock,
homeostasis, apoptosis, organ disfunction, imune supression).

SIRS si MODS. Datorita progreselor in medicina in ulti-
mii ani au crescut rata de supravietuire. Rata de supravietuire
crescuta a condus la dezvoltarea de SIRS si MODS. SIRS este
o inflamatie sistemica generalizatd in organe la distanta de o
insultd initiald. MODS rezulté din SIRS si este insuficienta mai
multor sisteme de organe interdependente. MODS este cauza
majora de deces a pacientilor in sectiile de ATI. Sindromul de
raspuns inflamator sistemic (SIRS) poate sd urmeze o varie-
tate de insulte clinice, inclusiv infectia, pancreatita, ischemie,
politraumatism, leziuni tisulare, soc hemoragic.

Pentru diagnostic s-a utilizat criteriile Conferintei In-
ternationale de Consens din 2001 (2), diagnosticul de sepsis
fiind stabilit in prezenta focarului purulent si a sindromului
de raspuns inflamator sistemic, manifestat prin urmatoarele
2 si multe semne:

1. temperatura corpului peste 38°C sau sub 36°C;
2. FCC peste 90/min;

3. tahipnee, cu FR peste 20/min. sau hiperventilatie cu PaCO2
sub 32 mmHg (4,3 kPa);

4. leucocitoza peste 12000/mm/?, leucopenie sub 4000/mm/?
sau prezenta neutrofilelor imature peste 10%.

Sepsisul este un raspuns sistemic la infectie. Este identic cu
SIRS, cu exceptia faptului cd trebuie sa rezulte in mod expres de
la infectie, si nu din insultele neinfectioase, care pot, de aseme-
nea, provoca SIRS. SEPSIS este raspunsul sistemic la infectie,
manifestat de cétre SIRS + prezenta de bacterii viabile in singe.

Etapele de Sepsis:

 Sindromul de raspuns inflamator sistemic (SIRS)

o Sepsis

o Sepsis sever = Sepsis plus disfunctie de organe, hipoten-
siune, sau hipoperfuzie (inclusiv, dar nu limitat la acidoza
lactica, oligurie, sau dereglari acute statusului mental)

o Soc septic = Hipotensiune arteriala (in pofida resuscitérii
hidrice) plus hipoperfuzie. Soc septic este sepsis cu hipo-
tensiune arteriala (tensiune arteriala sistolica <90 mm Hg
sau o reducere de 40 mm Hg fata de valoarea initiald), in
pofida resuscitérii hidrice adecvate. Disfunctie de organe
concomitenta sau dereglari de perfuzie (de exemplu, aci-
doza lactica, oligurie, si coma), sunt prezente in absenta
altor cauze cunoscute.

MODS este prezenta de alterarea functiei de organe intr-
un pacient cu patologie acuta astfel incat homeostaza nu poate
fi mentinutd fard interventie. MODS primar este rezultatul
direct al unul insult bine definit, in care disfunctii de organe
apar precoce. MODS secundar se dezvolta ca consecintd a
unui raspuns de gazdd si este identificat in contextul SIRS.
Réspunsul inflamator al organismului la toxine si alte compo-
nente ale microorganismelor cauzeazd manifestéri clinice de
sepsis (5,7,8,11).

Pacientii cu risc inalt:

o Pacienti cu traumatisme

 Epizod de soc asociat cu o rupturd de anevrism, pancreatita
acutd, sepsis, arsuri, sau complicatii chirurgicale.

o Pacientii cu varsta > 65 de ani s de varsta din cauza re-
zervelor reduse de organe si prezenta de comorbiditati.

o Infectii bacteriene

o SIRS

 Disfunctie barierei enterale

o Hipermetabolizm
CARS (compensate anti-inflamation reaction syndrome).

Sindrom reactiv antiinflamator compensate (1996, Bone).
MODS este determinat de balansa de mediatori anti-inflama-
tori §i pro-inflamatorii. TNE, IL, AA metabilites. SIRS, CARS
imbalansa duce la MODS.

Patofiziologia:

o Inflamatie intravasculara maligna

Sepsis este mentionat ca un proces de inflamatie intravas-
cularda malignd. In mod normal cascada puternicd, complexa
si imunologica asigura raspuns de protectie la invazia micro-
organismelor in organizmul uman. O apdrare imunologica
deficitard poate permite infectiei a se stabili, cu toate acestea,
un raspuns excesiv sau slab controlat poate afecta gazda prin
eliberarea maladaptivd de compusi inflamatorii.

Disfunctie de sisteme de organe.

Disfunctie circulatorie in autoreglarea de circulatie
este tipica pentru sepsis. Mediatori vasoactivi determina
vasodilatatie si cresterea permeabilitatii microvasculare la
locul de infectie. NO joacd un rol central in vasodilatatia
in socul septic. De asemenea, poate aparea afectarea secre-
tiei de vasopresina, ce permite persistenta vasodilatatiei.

La nivel regional, sepsis interfereaza cu distributia normald
a fluxului sanguin sistemic la sisteme de organe. Consecutiv,
organele de baza nu se asigura adecvat cu oxigen, iar rezul-
tatul este ceea ce este cunoscut ca hipoperfuzie regionala.
Microcirculatia este organul cheie pentru afectare in sepsis.

O scadere a numarului de capilare functionale cauzeaza
o incapacitate de a extrage maximal al oxigenului, care este
cauzata de compresia intrinsecd si extrinsecd a capilarelor si
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obstructie lumenului capilarelor de celule sanguine. Permea-
bilitatea endoteliala crescuta duce la aparitie edemului tisular
avansat care implicd lichid bogat in proteine. In sepsis sever si
socul septic, disfunctie microcirculatorie si depresie mitocon-
driald cauzeaza distres tisular regional si persistare hipoxiei
regionale. Aceasta conditie este numitd ca sindrom de distres
mitocondrial si microcirculator.

Mecanisme de disfunctie si afectarea organelor. Meca-
nismele exacte de leziuni celulare care rezultd in disfunctie de
organe in sepsis nu sunt pe deplin studiate . MODS este asociat
cu leziuni endoteliale si celule parenchimatoase avansate, din-
tre care unele pot fi explicate prin urmatoarele 4 mecanisme
propuse(3,4,6,7):

o Hipoxie hipoxicd

Leziunea septica circulatorie intrerupe oxigenarea te-
suturilor, afecteaza reglarea metabolica a transportului de
oxigen de tesut, si contribuie la disfunctie de organe. Anomalii
microvasculare si endoteliale contribuie la defectul septic
microcirculator in sepsis.

« Citotoxicitatea directd

Endotoxine, TNF - a, si NO pot provoca dereglari trans-
portului de electron mitocondrial, ceea ce duce la metabolismul
energetic dezordonat. Aceasta se numeste anoxie citopatica sau
histotoxica, incapacitatea de a utiliza oxigen chiar si atunci cand
acesta este prezent.

o Apoptoza

Apoptoza ( moartea celulard programatd ) este principa-
lul mecanism prin care celulele disfunctionale sunt in mod
normal eliminate. Citokinelor proinflamatorii poate intarzia
apoptoza in celulele macrofage activate si neutrofilelor, dar si
alte tesuturi (de exemplu, epiteliului intestinal), pot fi supuse
apoptoza accelerata.

o Imunosupresie

Interactiunea dintre mediatorii proinflamatorii i antiin-
flamatoarii poate duce la un dezechilibru intre ele. O reactie
inflamatorie sau o imunodeficienta poate fi predominantd, sau
ambele pot fi prezente.

Manifestari organice specifice (1,3,4,11):
« Disfunctie tractului digestiv
« Disfunctie Hepatobiliara
o Disfunctie Pulmonara
« Disfunctie Renala
» Disfunctie Cardiovasculara
« Disfunctie sistemului de Coagulare
o Alte

Disfunctie Pulmonara:

o Leziuni endoteliale in vasele pulmonare duc la dereglarea
fluxului capilar si cresterea permeabilitatii microvasculare,
care rezulta in edem interstitial si alveolar. Blocare neutro-
filelor in microcirculatie pulmonara initiaza si amplifica
afectarea membranelor capilare alveolare. Leziuni pulmo-
nare acute si sindrom de distres respiratorie acut (ARDS)
sunt manifestari frecvente ale acestor evenimente

o Plimanii sunt, de obicei, primul organ afectat in MODS
secundar.

« Disfunctii pulmonare se manifesta ca ARDS.

o ARDS in general, apare in timp de 24-48 ore de la insulta
primard.

Disfunctii Gastrointestinale:

Socul septic poate cauza ileus paralitic, ceea ce poate duce
la retinera alimentatiei enterale in sepsis.

o Cresterea exagerata a bacteriilor din tractul gastro-in-
testinal superior poate fi aspirat in pliméani, care produc
pneumonie nozocomiala sau de aspiratie.

» Functia normald de barierd a intestinului poate fi afectata,
permitind translocarea bacteriilor si endotoxinelor in
circulatia sistemicd si extinderea raspunsului septic.

o Preparate narcotice si relaxante musculare pot agrava
motilitatea tractului gastro-intestinal.

Medica

« Disfunctie barierei enterale.
o Tractul gastrointestinal joaca un rol important in MODS.
o translocatie bacteriana (ileus paralitic, remedii, TPN)

Disfunctia hepatica:

o Cao consecinta a rolului ficatul in protectie organizmului,
functiile anormale sintetice cauzate de disfunctii hepatice
poate contribui atat la initierea cat si progresarea sepsisu-
lui. Sistemul reticuloendotelial al ficatului actioneaza ca o
primd linie de apdrare in nihilarea bacteriilor si produsele
lor; disfunctie hepaticd duce la surplus de aceste produse
in circulatia sistemica.

« Insuficientd hepatica (,ficat de soc”), poate fi manifestata
prin cresterea enzimelor hepatice si bilirubinei, defecte de
coagulare, si insuficienta excretiei toxinelor ca amoniac,
ceea ce duce la agravarea encefalopatiei.

Disfuntie renala:

Insuficienta renala acuta deseori acompaniaza sepsis din
cauza necrozei tubulare acute. Mecanismul este complex, dar
implica o scddere a volumului intravascular eficace care rezultd
din hipotensiunea sistemica, vasoconstrictia renala directa,
eliberarea de citokine, si activarea neutrofilelor de endotoxine
si alte peptide, care contribuie la afectiunea renala.

Insuficienta renala acuta deseori acompaniaza sepsis din
cauza necrozei tubulare acute. Mecanismul este complex, dar
implica o sciddere a volumului intravascular eficace care rezultd
din hipotensiunea sistemicd, vasoconstrictia renald directd,
eliberarea de citokine, si activarea neutrofilelor de endotoxine
si alte peptide, care contribuie la afectiunea renala.

Disfunctia sistemului nervos central:

Implicarea sistemului nervos central (SNC) in sepsis pro-
duce encefalopatie si neuropatie periferica. Patogeneza este slab
definitd, dar este probabil legatd de hipotensiune sistemicd, ceea
ce poate duce la hipoperfuzie cerebrala.

CID sindrom

o Defectarea sistemului de coagulare se manifesta ca CID
sindrom.

o Rezulta in coagulare intravasculara simultana cu hemo-
ragie in ograne si sisteme din cauza epuizarii factorilor
de coagulare.

Coagulopatie subclinica, semnalatd de o crestere usoara
a timpului de trombind (TT) sau timpului de tromboplastina
partial activatd (aPTT) sau o reducere moderatd a numarului
de trombocite, este extrem de comund, cu toate acestea, de
asemenea coagulare intravasculara diseminata (CID) evidenta
se poate dezvolta. Coagulopatie este cauzata de deficiente in
proteine a sistemului de coagulare, inclusiv proteina C, anti-
trombina III, si inhibitori ai factorului tisular.

Caracteristici clinice, care se refera la gradul de severitate
al sepsisului includ:

o raspunsul organizmului uman la infectie,

locul si tipul infectiei,

timpul si tipul de terapie antimicrobiene,
dezvoltarea socului,

patologie concomitenta,

« stare de sdndtate pe termen lung a pacientului,

« numarul organelor cu insuficienta.

Factorii care duc la sepsis si soc septic pot nu a fi esentiale
in stabilirea rezultatului final.

Epidemiologie. Estimarea incidentei exactd a sepsisului
in intreaga lume este dificila. Studii variazd in metodele lor de
determinare a incidentei de sepsis. Estimarile actuale sugereaza
cd incidenta sepsisului este mai mare de 500.000 de cazuri pe
an (USA). Ratele de prevalenta raportate pentru SIRS in sepsis
variaza dela20% péanala 60%. Un studiu francez a constatat ca
sepsis sever a fost prezent la 6,3% din toate admitere in sectii de
ATI. Aproximativ 40% dintre pacientii cu sepsis pot dezvolta
soc septic. Pacientii care sunt la risc sunt cei cu investigatii
bacteriologice pozitive.
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Prognostic. Mortalitatea de la MODS rdmane inalta.
Mortalitatea la ARDS este de 40-50 %; cu aparitie disfunctiei
organului suplementar mortalitatea creste pina la 90% . Mai
multe studii clinice au demonstrat o mortalitate care variaza de
la 40 % la 75 % la pacientii cu MODS care rezulta din sepsis.
Factorii de prognostic nefavorabile sunt varsta avansata, infectia
cu un microorganism rezistent, dereglari in statusul, si statutul
functional dereglat primar. Dezvoltarea de insuficienta de organ
secvential, in ciuda masurilor suportive adecvate si tratament
antimicrobian este un vestitor de un rezultat nefavorabil.

Existd o gradatie de severitate de la SIRS la sepsis, sepsis
sever si soc septic, cu rata de mortalitate asociate 28 zile este
aproximativ 10 %, 20 %, 20-40 %, si 40-60 %, respectiv.

Un studiu prospectiv multicentric publicat in Jurnalul Aso-
ciatiei Medicale Americane a raportat o mortalitate de 56% in
timpul spitalizérii in sectiile de ATI. 27% din totalul deceselor
au avut loc in termen de 2 zile de la debutul de sepsisui sever,
§177% din toate decesele au avut loc in primele 14 zile. Factorii
de risc pentru mortalitatea precoce in acest studiu au fost o se-
veritate patologiei, prezenta de 2 sau mai multe organe cu insu-
ficienta la momentul de sepsis, soc, si un pH-ul sanguin scizut
(<7.3).

Lobo si al. a stabilit cd MODS este principala cauza de de-
ces la pacientii cu risc crescut dupa o interventie chirurgicala,
factorii de risc pentru deces din cauza insuficientaei multipla
de organ ar trebui si fie luate in considerare in determinarea
strati%icérii riscului.

Simptomele de sepsis sunt de obicei nespecifice si includ
febra, frisoane, si simptome generale de oboseald, anxietate,
sau confuzie. Aceste simptome nu sunt patognomonice pentru
infectie si pot fi observate, de asemenea intr- o mare varietate
de conditii inflamatorii neinfectioase. In plus, ele pot fi absente
la pacientii cu infectii grave, in special la persoanele in varsta.

Febra este un index comun a sepsisului. Febra de origine
infectioasa rezultatd din resetare a hipotalamusului, astfel incét
productia de caldura si pierderile de caldura sunt echilibrate
pentru a mentine o temperaturd mai ridicata . Un debut brusc
de febra, de obicei, este asociat cu o incarcare mare infectioasa.

Frisoane sunt un simptom secundar asociat cu febra si
rezultd din activitatea musculara crescutd intr-o incercare de
a produce céldura si, prin urmare, ridica temperatura corpului
la nivelul necesar pentru a reseta hipotalamus.

Transpiratie apare atunci cand hipotalamusului se intoar-
ce la punctul de set normal si simte ca temperatura corpului
este peste la nivelul dorit. Transpiratie are scopul de a scapa
de excesul de caldura corpului prin récire prin evaporare.

Functia mentald alterata este un semn des observat. Dezori-
entare usoard sau confuzie este deosebit de frecventa la persoa-
nele in varsta. Manifestari mai severe includ teamd, anxietate,
agitatie si, in unele cazuri, coma poate rezulta in cele din urma.

Hiperventilatie cu alcaloza respiratorie este o un semn
comun pentru sepsis. Stimularea centrului medular ventilator
de endotoxine si alti mediatori inflamatori a fost propusa ca
cauza hiperventilatiei.

Urmitoarele semne locale sunt comune in etiologia cat
febrei si sepsisului:

o Infectii capului si gatului - durere de urechi, dureri in gat,
dureri ale sinusurilor, sau marirea ganglionilor limfatici

o Cutie toracica i infectii pulmonare - tuse, durere in torace
si dispnee

o Infectii abdominale si gastro-intestinale - dureri abdomi-
nale, greatd, varsaturi, diaree,

o Infectii pelviene si genito-urinare - dureri pelviene sau
flanc, secretii vaginale sau uretrale, mictiuni frecvente si
dureroase.

o Infectii osoase si tesuturilor moi - durere locale sau sensi-
bilitate, eritem, edem

Consideratii de abordare:

o Testele de laborator sunt utile in caz de suspectie sepsisului
septicemia sau socul septic cu scopul a evalua starea hema-
tologicd generala si metabolica a pacientului.

o Studiile microbiologice ofera rezultate care pot stabili
infectii bacteriene oculte sau bacteriemie si a identificai
agentului patogen cauzal sau patogeni.

 Diverse modalitati imagistice sunt folosite pentru a dia-
gnostica infectii focale suspectate clinic, detecta prezenta
unei infectii focale oculte din punct de vedere clinic, i sd
evalueze complicatii de sepsis si soc septic.

Examenul de laborator. Hemograma (CBC). O concen-
tratie adecvata de hemoglobini este necesar pentru a asigura
transportul de oxigen in stare de soc, hemoglobina ar trebui sa
fie mentinuta la un nivel de 8 g/dl. In caz de sepsis, numérul de
trombocite scade, si sindrom de coagulare intravasculard disemi-
nata (CID) se dezvolta. Leucocite (WBC) diferential si numérul
de leucocite poate prezice existenta unei infectii bacteriene. La
adulti, care sunt febrilii, leucicitozd mai mare de 15.000 p/lsau
o rata de neutrofile mai mare decét 1500/uL este asociata cu un
risc ridicat de infectii bacteriene.

O evaluare metabolica trebuie efectuatd cu masurarea
electrolitii serici, inclusiv magneziu, calciu, fosfat, glucoza la
intervale regulate. Functia renala si hepatica trebuie evaluat cu
masurarea de creatinina sericd ureea (BUN), bilirubina, fosfat
alcalin si alaninaminotransferazei (ALT).

Este indicat de test de gaze de sange arterial. Masurarea
lactatului seric oferd o evaluarea hipoperfuziei tesuturilor.
Lactat seric indicd faptul cd existd hipoperfuzie tesuturilor
semnificativ cu trecerea de la metabolismul aerobic anaerob .
Acest fapt semnaleazd un grad mai rdu de soc si o mortalitate
mai mare.

Stare de coagulare ar trebui de evaluat prin mésurarea
timpului de protrombina (TP ) si timpul de tromboplastini
partial activata (aPTT ). Pacientii cu semne clinice de coagu-
lopatie necesita teste suplimentare pentru a detecta prezenta
de CID sindrom.

Hemocultura de sange este modalitatea principald pentru
afacilita diagnosticarea infectiilor intravasculare. Pacientii cu
risc de bacteriemie sunt adultii care sunt febrile cu crescute
WBC sau numdrul de neutrofile, pacientii in varsta care sunt
febrile, si pacientii care sunt febrile si neutropenice. Aceste
populatii au o incidenta de 20-30 % de bacteriemie. Incidenta
bacteriemiei este de cel putin 50 % la pacientii cu sepsis si
disfunctia multipla de organe.

Urina sumard si urocultura ar trebui sa fie comandate
pentru fiecare pacient, care este intr- o stare septica. Infectie
urinara este o sursa comund de sepsis, in special la persoanele
in vérstd. Secretiile sau tesut pentru Gram si cultura ar trebui
sa fie obtinute de la locurile infectiei potentiale. In general,
coloratia Gram este singurul test disponibil pentru constatare
imediata prezentei unei infectii bacteriene si ghidare alegerii
antibioticoterapiei initiale.

Imagistica:
 Radiografie toracica
 Radiografie abdominala
o Ultrasonografia
o Tomografie computerizata ( CT ).

Stadializarea:

o SIRS

o Sepsis (sirs +hemocultura pozitiva)

o Sepsis sever(sepsis +mods+hipotenzie sau hipoperfuzie)
o Socul septic

Drenarea si debridarea chirurgicala.

Pacientii cu procesele purulente vor vi luate pentru
tratamentul chirurgical definitiv dupé resuscitare initiald si
administrarea de antibiotice.

Procese infectioase necesita drenaj chirurgical rapid sau
debridare pentru controlul sursei, chiar dacé pacientul nu apare
stabil. Fara tratament chirurgical de urgenta, starea pacientului
nu se poate imbunatati.
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Principii de tratament (9,10,11,12):

o Controlul infectiei

o Suport de oxigenarea tesuturilor

o Suport nutritional / metabolic

o tratament specific
Tratamentul pacientilor cu soc septic are urmatoarele 3

scopuri majore:

o Resuscitarea pacientului de la soc septic, folosind masuri
de sustinere pentru corectie hipoxiei, hipotensiuni arteri-
ale, si oxigenarii tisulare alterate.

o Identificarea sursei de infectie si tratarea ei cu antibiotici,
chirurgcal, sau complex.

o Mentinere functiei adecvate a sistemelor de organe, ghi-
data prin monitorizare cardiovasculara, si de a intrerupe
patogeneza sindromului de disfunctie multipla de organ
(MODS).

Principiile actuale de management folosite in abordarea
acestor obiective includ urmatoarele:

« Diagnosticul precoce

o Resuscitare hemodinamica precoce

« Antibioticoterapie precoce si adecvata

o Controlul sursei

o Suport hemodinamic continuu

o Corticosteroizii (soc refractar dependent de vazopresor)

o Control strict glicemiei

o Management ventilator adecvat

o Monitorizarea pe termen lung
Pacientiin soc septic necesita stabilizare cardiorespirato-

rie imediatd cu volume mari de lichide intravenoase, infuzie
de preparate vasoactive, si, deseori, intubatie endotraheala si
ventilatie mecanica.

o Antibioticoterapie empirica IV ar trebui sa fie imediat
indreptata spre toate sursele potentiale de infectie.
Antibioticele trebuie s fie cu spectru larg si trebuie sa

acopere germeni gram- pozitiv, gram-negative si anaerobe,
deoarece toate aceste clase de organisme produc imagini cli-
nice identice. Administrare antibioticelor parenteral in doze
suficient de mari pentru a atinge niveluri serice bactericide.
Multe studii au descoperit ca o imbunatitire clinica coreleaza
cu atingerea nivelurilor serice bactericide, decit cu numarul
de antibiotice administrate.

Acoperire contra bacterii anaerobe este deosebit de im-
portant in tratamentul pacientilor cu infectii intra- abdominale
sau perineale. Acoperire antipseudomonoasa este indicata la
pacientii cu neutropenie sau arsuri.

Pacientii care sunt imunocompetenti, in general, pot fi tra-
tate cu un singur medicament, care oferd o acoperire cu spectru
larg, cum ar fi a treia generatie de cefalosporine. Cu toate acestea,
pacientii care sunt imunocompromisi, de obicei, trebuie si fie
tratate cu 2 antibiotice cu spectru larg, care ofera o acoperire de
suprapunere. In cadrul acestor orientéri generale, nu o singura
combinatie de antibiotice este in mod clar superioara oricdrei alte.

o Terapie cu vazopressori. Medicamentele utilizate pentru
suport hemodinamic al pacientilor cu sepsis au efecte
negative asupra circulatiei splanchnice. In consecintd,
terapia hemodinamica ideala la acesti pacienti nu a fost
determinata. Dupa resuscitarii hidrice adecvate, tratamen-
tul cu dopamina poate fi initiatd, urmaté de noradrenalina
cand dopamina nu ajutd. Alternativ, terapia poate fi initiatd
cu noradrenalina.

o Proteina C activatd (Drotrecoginul alfa) este o proteina
endogend care promoveaza nu numai fibrinoliza si inhiba
tromboza si inflamatie, dar, de asemenea, poate modula co-
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agularea si inflamatie de sepsis sever. Sepsis reduce nivelul
de proteina C si inhiba conversia proteinei Cla proteina C
activatd recombinantd. Cu toate acestea , intr- un studiu
clinic (studiul PROWESS - SHOCK), acest agent nu a
demonstrat un beneficiu de supravietuire pentru pacientii
cu sepsis sever si soc septic . Rezultatele studiului au dus
la retragerea a drotrecoginului alfa de pe piatd la nivel
mondial pe 25 octombrie 2011. Efectul secundar advers
al drotrecoginului alfa este singerarea.

o Acidozd lactica in socul septic provoaca, de obicei, defici-
tului anionic acidozei metabolice. Administrarea de bicar-
bonat are potentialul de a agrava acidoza intracelulara. Cu
toate acestea, terapia cu bicarbonat a fost folosit in cazurile
in care pH-ul este mai mic de 7.20.

o MODS derivé din mediatori produse din cauza raspunsului
imun al organizmului. Necatdnd la datele incurajatoare
de la studii pe animale, medicamente imunosupresoare,
cum ar fi doze mari de corticosteroizi, nu au aratat nici
un beneficiu la organizmul uman.

Campania Surviving Sepsis recomanda ca nivelurile de
glucoza la pacientul septic ar trebui sd fie pastrata la nivelul
mai jos de 150 mg / dL.

Cercetari stiintifice au fost focusate pe modificarea ras-
punsului uman la sepsis prin intermediul unui numar de
abordari, inclusiv urmatoarele:

Anticorpii la endotoxina gram-negativa,

Gamma globuline.

Anticorpii monoclonali la factori de necroza tumorala TNE

Blocarea productiei de eicosanoid,

Blocarea activitatii interleukinei (IL) -1,

Inhibarea sintezei de oxid nitric (NO).

Aceste abordari au avut un succes modest in experimentele
pe animale, dar, in prezent, ele nu pot fi recomandate pentru
uz general la pacienti.

Abordare etapizatd in sepsis si socul septic (9):

Step A = Airway: se asigure ca caile respiratorii sunt pro-
tejate, dacd pacientul nu este intubat.

Step B = Breathing: Oxygenarea si ventilatie, daca este
intubat -ventilatie mecanica.

Step C = Circulation: restabilirea volumului plazmei
circulant cu resuscitare cu fluide, monitorizare invaziva si
vasopresoare la necessitate.

Step D = Diagnosis/Detectiv work: obtinerea anamnezei,
examenare pacientului si de a face “a best® de a stabili sursa
infectiei.

Step E = Empiric therapy: antibioticoterapie empirica.

Step F = Find and control the sourse of infection.

Step G = Gut: alimentatie, pentru a preveni atrofia de vilii
si translocatie bacteriena.

Step KL= Keep Looking. Tratamentul adecvat sursei de
infectie.

Step MN= Metabolic and Neuroendocrine control. Contro-
lul nivelului glicemiei. De tinut in cont riscul dezvoltarii Insu-
ficientei Suprarenalelor. Dializa precoce la insuficienta renala.

Profilaxia.

Cel mai bun management este prevenire

Principiile sunt(4):

o Micsorarea severitatii factorilor de risc;

o Diminuarea inflamatiei;

 Resuscitare adecvati si controlul infectiei;

o Evitarea operatiilor nepotrivite si administrarea antibi-
oticelor;

o Tratamentul adecvat disfunctiei organelor si malabsorbtiei.
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Rezumat

(olangita ( angiocolita) acuta reprezintd infectia bacteriand a cdilor biliare inta- si extrahepatice, ce rezulta din combinatia de obstructie
biliara si dezvoltarea bacteriilor in bild. Obstructia biliara progresiva produce o crestere a presiunii intraductale, ceea ce duce in cele din
urma la refluxul cholangiovenos si cholangiolimfatic. Translocarea de bacterii si a endotoxinelor in circuitul sanguin, provoacd socul biliar,
astfel fiind o complicatie deseori fatala pentru acesti pacienti. Progresele in terapia intensiva, schemele de tratament cu antibiotice, si
tehnicile de drenaj mini-invaziv al arborelui biliar au imbunatatit dramatic rata mortalitdtii la mai putin de 7%. Cu toate acestea, rata
mortalitatii din cauza colangitei acute purulente rdmane semnificativd. Astfel, diagnosticarea precoce a colangitei acute si initierea in
timp util de tratament este de maximd importantd pentru pacientii.

Abstract

Cholangitis (angiocolitis) is an acute bacterial infection of the intra- and extrahepatic biliary ducts, resulting from a combination of biliary
obstruction and bacterial growth in the bile. Progressive biliary obstruction causes an increase of the intraductal pressure which eventually
leads to cholangiolymphatic and cholangiovenous ebb. Translocation of bacteria and endotoxins circulatory system, causes bile shock.
Thus, it is often a fatal complication for these pacients. The advancement in intensive therapy, the schemes of antibiotic treatment and
the mini-invasive drainage techniques of the biliary tree, have dramatically improved the mortality rate to less than 7%. However, the
mortality rate due to acute purulent cholangitis is still significant. Thus, early diagnosis of acute cholangitis and the beginning of the
treatment at proper time is of utmost importance for patients.

Introducere chirurgiei bilio-pancreatice.[2,5,8,9,12,16]

Colangita este unul din cele mai periculoase si mai grave Termenul de colangitd include colangita acutd(ascendenta),
complicatii ale maladiilor zonei hepato-duodeno-pancreatice. colangita recurenta piogenica (orientald), colangita sclerozanta
Mai des interpretata ca un sindrom satelit al acestor maladii. asociatd sindromului de imunodeficienta(SIDA), colangita
Actualmente colangita se contureaza tot mai evident ca proble- sclerozanta primitiva. In aceasta lucrare ne vom referi doar la

ma chirurgicald individuald, rezolvarea ei garanteaza succesul colangita acutd bacteriana. [2,8,9,16]
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Colangita acuta pentru prima datd este denumité de re-
numitul chirurg J.M. Charkot in anul 1877. Este caracterizat
sub o triadd de semne clinice: fiebra, frisoane si icter. Mai apoi
in anul 1903 Rogers mentioneaza in lucrérile sale despre o
legatura directa dintre colangita acuta purulentd si abcesele
hepatice, ce au evaluat la un pacient decedat dupi o tentativa
nereusita de a solutiona colestaza. In anul 1959 B.M. Reinolds
si E.L. Dargan caracterizeaza colangita acuta obstructiva ca un
sindrom de sine statator, ce necesita o decompresie urgenta a
arborelui biliar. Ei au completat tabloul clinic expus de Charkot
cu stare de soc, letargie, stare de psihozd sau de dereglare de
constiintd. Aceste semne clinice au format o pentada Reinolds
ce este caracteristicd formelor grave cand la reactia locala a
arborelui biliare se include si reactia sistemicé a organismului
motivata de patrunderea in circuitul mare a endotoxinelor si
a bacteriemiei. [8,9,12,13]

Actualmente colangita este examinatd ca o stare patologicd,
caracterizata prin reactia inflamatorii locale la nivel de arbore
biliar, ficat si reactia sistemica a organismului, care deseori este
reprezentatd prin insuficienta poliorganica sau evolutia unui
sepsis biliar. Ar filogic sd delimitam colangita ca constituitd din
trei componente: reactia inflamatorii locale; sindromul reactii
inflamatorii generalizate, sau sistemice(SIRS) si evolutiv poate
fi si componenta trei - insuficienta multipla de organe. La baza
acestor procese complexe stau doar doi factori de bazi: obstruc-
tia biliard si infectia bacteriand a céilor biliare. [8,2,10,13,14]

Epidemiologie

Colangita este o afectiune, care apare in asociere cu alte
boli ce produc obstructie biliara si infectarea bilei. Incidenta co-
langitei dupa colangiopancreatografia retrograda endoscopica
este de 1-3% cazuri. Colangita apare mai frecvent la adulti cu
debutul dupa varsta de 50-70 ani. Incidenta pe sexe este egald
si nu este descrisa o predominare in functie de rasa. [8, 15,16]

Etiologia
Etiologia colangitelor este diversd, recunoscandu-se ur-
matoare cauze:
o Cauze benigne:
1.litiaza hepatocoledociand - de migrare, autohtona, post-
operatorie, calculi reziduali, calculi neoformati;

2.stenoze oddiene benigne;

3. compresiuni extrinseci - colecist litiazic, pseudochist de
pancreas, pancreatita cronica;

4. parazitoze digestive - chist hidatic rupt in CBP, ascarizi,
fasciola hepaticé;

5. stenoze postoperatorii ale CBP;

6. malformatii congenitale-stenoze, chistul de coledoc;

7.coledocita, pediculita hepatica;

o Cauze benigne cu evolutie maligna - colangita sclerozanta
primara, colangita obliterantd secundard, colangita proli-
ferativd, dilatatia chistica a canalelor intrahepatice-Boala
Caroli;

o Cauze maligne - Intraluminale (cancerul de coledoc, can-
cerul de jonctiune a hepaticelor-tumora Klatskin, ampulo-
mul vaterian); Extraluminale (cancerul de cap de pancreas,
adenopatie metastaticd in hil, cancerul de cistic, veziculd
biliara, extins la CBP, cancere gastrice —antropilorice);

o Dupa instrumentarea cailor biliare (CPGR, colangiografia
per cutand transhepaticd, colangiografia pe tub T);

« SIDA.[2,8,12,13,15,16]

Patogeneza

Aparitia colangitei presupune obstructia partiala sau com-
pletd a ciii biliare, asociati cu infectarea bilei (bacteribilie). Se
asociazd cresterea presiunii intraluminale biliare, multiplicarea
germenilor in caile biliare si bacteriemie.

Desi obstructia este necesard, ea nu este suficientd, iar
evenimentele initiale din patogeneza colangitei acute sunt
inca neclare. Astfel, colangita apare intotdeauna la pacientii
cu stricturi biliare post-traumatice si este relativ frecventa la
pacientii cu litiazd coledociand, comparativ cu pacientii cu
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obstructie neoplazici. Colangita apare mai usor in momentul
in care obstructia se instaleazd dupa infectarea bilei din calea
biliara, situatie care apare in obstructiile benigne. Obstructia
maligna este mai completd si permite greu trecerea retrograda
abacteriilor din lumenul duodenal in céile biliare. Carcinomul
ampular determina obstructie intermitentd, cu incidenta in-
termediard a episoadelor de colangita. Contaminare iatrogena
a caii biliare (dupa ERCP) poate genera insamantarea cdii
biliare, determinand colangita severa in absenta drenajului
biliar prompt. Infectarea bilei este mai probabild in conditiile
afectdrii anterioare a cailor biliare(stricturi, calculi, etc.). Mai
mult, bacteriile biliare pot deconjuga bilirubina si hidroliza
fosfolipidele, favorizind formarea de calculi si sludje, care pot
obstrua suplimentar caile biliare sau protezele plasate anterior
pentru drenaj. [3,8,12,13]

Bila este in mod normal sterila. Factorii mecanici care
protejeazd arborele biliar includ sfincterul Oddji, care impiedica
refluarea continutului intestinal in calea biliara principald si
jonctiunile stranse hepatocitare, care separd canaliculii biliari
de sinusoidele hepatice in episoadele de bacterimie tranzito-
rie. Se asociazd celulele Kupfer din sinusoidele hepatice, care
asigurd sterilitatea bilei prin fagocitarea germenilor, si pro-
prietatile antibacteriale ale bilei (IgA si saruri biliare). Fluxul
biliar hepato-enteral asigura curatirea suplimentara a arborelui
biliar. Obstructia biliara completd induce o stare de "disfunctie
imuna”, care modifica flora bacteriani ce colonizeazi intestinul
subtire. Se asociazd si cresterea nivelului biliar al citokinelor
proinflamatorii (TNF-alpha, IL-6, IL-8 si antagonistul recep-
torilor IL-1). Alterarea mecanismelor de apédrare impotriva
infectiei, asociaté cu obstructia biliar3, favorizeaza patrunderea
bacteriilor in bild, prin diverse mecanisme postulate( ascendent
prin refluarea continutului duodenal, din sistemul venos port,
prin secretie hepaticé sau prin limfatice). [8,9,11]

Dupd colonizarea bilei cu bacterii intervine staza, care
favorizeaza multiplicarea germenilor . Crestere presiunii intra-
biliare de peste 250 mm a coloanei de H20 determina refluxul
continutului biliar si bacterimie, care pot induce soc septic si
deces. Regurgitarea bacteriilor din calea biliard in sistemul
venos hepatic este direct proportionald cu presiunea biliara si
implicit, cu gradul obstructiei. In acest caz se implica arbore
biliar cu o suprafata de circa 10m2, ceia ce determind o into-
xicatie vaditd, patogenetic incluzand icterul, si procesul septic.
Din acest motiv, colangita acuta este o complicatie grava care
pune in pericol viata, desi are un spectru variabil de la afectarea
subclinicd, la colangitd toxico-septicd acutd. [9,12,13,15]

In nenumarate studii a fost stabilit cd marirea presiunii
endobiliare de peste 200-500 mm a coloanei de H20 faciliteazi
madrirea permeabilititii spatiului Disse si Mall de peste 1,7 mi-
croni, ce faciliteazd trecerea germenilor si a endotoxinelor in
circuitul venos hepatic. Acest fenomen este direct proportional cu
presiunea endobiliara, iar la o crestere de 500-800mm a coloanei
de H2O trece in reflux biliovenos cu patrundere masivé a ger-
menilor bacterieni si endotoxinelor in circuitul sanguin. [8,9,12]

Conform conceptului actual, leziunile sistemice in co-
langita acutd purulentd este direct proportionald cu refluxul
biliovenos necontrolat atat a germenilor bacterieni si endotoxi-
nelor, cét si a mediatorilor inflamatorii cu o ulterioard activare
a celulelor Kupfer, neutrofilelor, T-limfocitelor. Patrunderea in
circuitul venos a fragmentelor de perete celular a gemenilor
bacterieni(endotoxinele LPS- pentru flora gramm pozitiv,
eczotoxinele, peptidoglicanele, glicocalixul si alte) pot provoca
o aruncare masivé de catre organism a citochinelor inflamato-
rii, ce sunt in raport direct cu intensitatea reactiilor imune si
inflamatorii cu stabilirea unui scenariu definit al sindromului
de reactie inflamatorie sistemica. Printre citocinele inflamatorii
la acest moment o importantd deosebita o are titrul TNF-a
(tumor necrosis factor), ce are o actiune majora la nivel de en-
doteliu, neutrofile, sinteza proteinelor fazei acute de inflamatie,
inducerea sintezei altor citochine. Sub influenta citochinelor
inflamatorii ( IL-1, IL-X, IL-10, TGF-p, INF-y) in exces, are loc
dereglarea permeabilitatii capilare cu formarea microtrobilor,
sindromului coagulérii diseminate intravasculare, sindromul
detressei respiratorii, lezarea epiteliului tractului gastro-intes-
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tinal, depresia miocardului, disfunctia renald. Aceste fenomene
majore formeaza tabloul clinic de insuficienta poliorganica si
soc septic. In literatura pe parcursul ultimilor ani s-a prezentat
termenul de sepsis biliar ca nozologie bine conturata, si fiind
o evolutie nefastd a colangitei acute purulente. [5,8,9,10,12,13]

Este demonstrat ca colangita acutd purulenta nesolutiona-
ta chirurgical evolueazd cu deces in 100% cazuri. Letalitatea
postoperatorie la pacientii cu colangita purulentd in baza a
mai multor studii este constanta si variaza in limitele 13-60%.
[8,14,16]

Morfopatologie

Bila stagnata devine opaca si de culoare maronie (sladje
biliar).Rar, in infectiile acute, bila este purulenta. Calea biliard
principald este ingrosata si dilatatd, cu o mucoasa descuamata,
sau ulcerativa, in special la nivelul ampulei Vater. Colangita se
poate extinde la caile biliare intrahepatice, fiind asociata cu
abcese hepatice in infectiile severe si prelungite. Pe sectiune sunt
evidentiate cavitati care contin bild purulenta si care comunica

cu cdile biliare. [10,12,13]

Tabloul clinic

Are un spectru ce variazd de la formele autolimitate
subclinice la formele severe cu fenomene septicemice si re-
prezintd o combinatie de semne generale si locale. Debutul
se face adesea printr-un frison, urmat de febra inalta de tip
septic. Cei mai multi pacienti prezinta triada Charcot: dureri
la nivelul hipohondrului drept, febra cu frisoane, icter. Apro-
ximativ 70% din pacienti au toate aceste simptome, pacientii
cu simptomatologie incomplectd fiind dificil de diagnosticat.
Febra apare la aproximativ 95%, durerile la aproximativ 90%, iar
icterul la aproximativ 70%. Majoritatea pacientilor au afectare
autolimitatd, caracterizatd prin dureri abdominale, frisoane,
febra si icter colestatic. La alti pacienti evolutia este severa,
cu septicemie grava, soc si alterarea functiei sistemice al mai
multor organe vital importante, inclusiv si functia mentals,
incadrate in pentada Reynolds: febrd, icter, dureri la nivelul
hipohondrului drept, confuzie si hipotensiune. Acest tablou
clinic a fost denumit colangita acutd obstructiva supurativa,
desi denumirea este imprecisda din cauza lipsei de corelatie
dintre sindromul clinic si caracterul bilei (aspectul purulent).
Desi s-a crezut initial ca pacientii cu soc au bild purulenta sub
presiune, au fost observate cazuri de soc toxico-septic fard bila
purulentd si invers. Colangita acutd pune in pericol viata ca
urmare a efectelor septicemiei cu Gramm negativa , in care
semnele specifice ale afectdrii biliare pot fi subtile sau absente.
[2,5,9,14,16]

Examenul obiectiv este nespecific. Sensibilitatea abdomi-
nala este prezentd in aproximativ 60% din pacienti iar apdrarea
musculara sau alte semne de iritatie peritoneala apar la numai
15% din acestia. Caracteristic pentru colangita acutd supurativa
este gradul de prezentare a reactiei inflamatorii sistemice. In
acest sens procesul patologic se prezinta prin:

o etapa schimbdrilor incipiente, locale, caracterizate prin
hipertensiunea biliara, episoade unice de febra cu frisoane,
semne de intoxicatie;

o etapa septicd, caracterizatd prin toate semnele reactiei
inflamatorii sistemice;

o etapa socului septic biliar, caracterizat prin insuficienta

poliorganicd, septicemia generalizata. [2,8,12,14]

Explorari diagnostice

Hemoleucograma indicd leucocitozd, cu devierea la stanga
a formulei leucocitare. Explorari biologice indica modificari
caracteristice icterului colestatic: cresterea bilirubinei peste
20mcmoli /1, cu predominarea bilirubinei conjugate, cresterea
fosfatazei alcaline si a X-glutamil transpeptidazei serice. Tran-
saminazele cresc doar daca obstructia este prelungita, desi
uneori pot fi intalnite valori foarte mari (peste 1000), precoce
in evolutie datoritd cresterii rapide a presiunii biliare. Amilazele
serice sunt in general normale. Hemoculturile sunt pozitive , in

special dacd sunt prelevate in timpul frisonului sau a perioade-
lor cu febra mare. Germenii gasiti in sdngele periferic sunt in
general aceiasi cu cei izolati din bilg, iar peste 50% din pacienti
au mai mult de 2 germeni. Sunt frecvent identificati germenii
Gramm negativi, anaerobi, Gramm pozitivi. In marea majorita-
te sunt combinatii de germeni bacterieni foarte apropiati dupa
structura cu microflora intestinald. Un rol dominant il joacad
E.coli(50-60%), apoi este urmata de Klebsiella spp.(8-20%), de
Serrratia spp., Proteus spp., Enterobacter spp., Acinetobacter
spp., germenii gramm pozitivi(Streptococcus, Enterococcus )
cu o ratd de 2-30% cazuri, anaerobii nesporogeni( Bacteroides
spp., Clostridium spp.,), fuzobacteriile(20%), Pseudomonas
spp.(2-4%). Este evidenta o prevalare a florei gramm negativa
si anaerobe ce are un impact deosebit in gravitatea colangitei
acute biliare. Trebuie de remarcat, ca in 13-18% cazuri a unei
colangite acute purulente nu se poate de stabilit germenii bac-
terieni. [5,6,9.11,13,15]

Progresele explorarilor imagistice (ecografie, tomografie
computerizata, endoscopie si colangio-pancreatografie retro-
gradd endoscopicd sau colangiografia prin rezonantd magneti-
cd) au determinat cresterea acuratetei examindrilor cdii biliare.
Dupi detectarea prezentei sau absentei obstructiei biliare este
necesara detectarea nivelului obstructiei si, daca e posibil, a
cauzei obstructiei. [5,6,13]

Ecografia transabdominald si Dopper color

Deoarece apare in contextul obstructiei biliare, colangita
acutd nu determina modificéri ecografice suplimentare, cu
exceptia celor determinate de obstructie. Bila purulenta poate
determina focare hiperecogene in ciile biliare dilatate. Poate
fi observatd uneori ingrosarea difuza a peretelui ciilor biliare.
Abcesele intrahepatice care complicd colangita sunt frecvent
detectate ecogratic. Datorita corelatiei dintre prezenta cailor
biliare dilatate si obstructie, ecografia transabdominald este
explorarea initial folosita pentru detectarea obstructiei biliare.
In prezenta obstructiei se dilatd initial ciile biliare extrahepati-
ce, in general dupd 2-3zile de la declangarea obstructiei acute.
Dilatarea cailor biliare intrahepatice apare dupa o saptamana
de la debutul obstructiei. Lipsa prezentei dilatatiilor biliare nu
exclud astfel prezenta obstructiei, precoce in evolutie. Ecogra-
fia arata in general semne indirecte ale obstructei: dilatarea
céilor biliare extrahepatice si/sau intrahepatice. Calea biliara
principald are pereti subtiri si diametrul pand la 6 mm, care
poate creste dupé colecistectomie si cu varsta. Dilatarea cailor
intrahepatice este evidentd cand acestea depdsesc 2 mm in di-
ametru, respectiv40% din diametrul venei porte intrahepatice
adiacente. Aspectul clasic este de tuburi paralele, fiind necesara
utilizarea modului Doppler color, in special la pacientii cu
cirozd, la care vasele arteriale dilatate insotesc ramurile VP si
se pot confunda cu ciile biliare dilatate. [5,13,15,16]

Nivelul obstructiei este un element determinant pentru sta-
bilirea diagnosticului diferential si permite stabilirea tipului de
interventie miniinvaziva (percutan sau endoscopicé).Ecografia
transabdominala permite diferentierea dintre obstructia intra-
hepatica si extrahepaticd, insd este mai putin utild in precizarea
etiologiei, avand sensibilitatea mica(sub 60%) pentru detectarea
litiazei coledociene in cdi biliare nedilatate. Tehnicile ecografice
noi, de tipul ecografiei tridimensionale, sunt in curs de dez-
voltare, dar permit aprecierea nivelului obstructiei si obtinerea
unor imagini similare cu cele colangiografice. [5,14,13,15]

Ecoendoscopia

Ecoendoscopia permite evaluarea colestazei extrahepatice,
insa evaluarea cdilor biliare intrahepatice, in special lobul drept,
nu este posibilp din cauza penetratii limitate a ultrasunetelor.
Ecoendoscopia permite vizualizarea focarelor hiperecogene de-
terminate de bila purulenta sau a peretelui ingrosat si dedublat
din colangita acuta. Calculii coledocieni mici(<3-4 mm) pot
fi observati cu acuratete superioard colangiopancreatografiei
endoscopice retrograde, chiar daca nu lasa con de umbra so-
nografica. Ecoendoscopia permite diagnosticul si stadializarea
cancerelor de cap de pancreas, colangicarcinoamelor si tumo-
rilor ampulare, fiind modalitatea initiald de evaluare propusa
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de unii autori la pacienti cu icter colestatic. Ecoendoscopia
permite efectuarea punctiei fine aspirative cu examen citologic,
insd nu permite efectuarea drenajului cdilor biliare. [3,5,12,15]

Tomografia computerizatd(CT) si colangigrafia CT

Detine acuratete mai bund comparativ cu ecografia tran-
sabdominald pentru determinarea nivelului §i a cauzei ob-
structive biliare. Tomografia computerizata are valoare limitata
in diagnosticul colangitei, deoarece caracteristicele specifice
infectiei biliare (atenuarea crescutd datorita bilei purulente
sau ingrosarea peretelui ciii biliare) sunt identificate rar. To-
mografia computerizatd este utild pentru identificarea cauzei
obstructiei biliare permitdnd evidentierea litiazei coledociene,
a colangicarcinomului, a carcinomului pancreatic sau a altor
cauze obstructive. Tomografia computerizaté spiralata ameli-
oreazd imaginele obtinute si permite translatarea imaginilor
axiale in imagini coronale, cu aspect similar cu colangiografia
(colangio CT). Se poate evalua astfel nivelul si cauza obstruc-
tiei, dupa administrare de contrast. Acuratetea colangigrafiei
CT este similara cu cea a ERCP, cu exceptia anomaliilor ciilor
biliare intrahepatice. [3,5,13,14,15]

Colangigrafia prin Rezonantd Magnetici(CP-RMN)
Permite vizualizarea ciilor biliare si pancreatice, cu

obtinerea unor imagini similare cu ERCP, insa fard sa necesite
contrast. CP-RMN permite vizualizarea arborelui biliar cand
ERCP nu este posibild. Acuratetea CP-RMN pentru diagnos-
ticul afectiunilor biliare este bund, cu sensibilitatea de peste
85% si specificitatea de peste 88%. Sensibilitatea este mai mica
pentru calculii coledocieni mici(«<3 mm) si pentru determinarea
leziunilor benigne de cele maligne.

Colangiopancreatografia endoscopici retrograda (ERCP)

Réméne explorarea esentiala pentru vizualizarea cailor
biliare si metoda terapeutica de electie pentru decomprimarea
céilor biliare, desi este asociata cu o mortalitate de 5-10 % la
pacienti cu colangitd acuta severd. Calculii coledocieni sunt
extrasi dupa efectuarea sfincterotomie endoscopice. Daca
calculii nu pot fi extrasi, este necesar drenajul endoscopic cu
protezare interna sau cu tub nazo-biliar. Terminarea bruscé a
caii biliare este corelatd cu diagnosticul de malignizare, in timp
ce ingustarea progresivd a cdii biliare este prezentd in procesele
benigne. Unul din avantajele majore ale ERCP, comparativ cu
CP-RMN, este reprezentat de posibilitatea de prelevare de ma-
terial citologic prin periaj fin pentru diagnosticul diferentiat al
stenozelor caii biliare sau de prelevarea de biopsii transpapilare
sub control radiologic. ERCP diagnostica si terapeutica poate
induce colangita severd daca nu este restabilit rapid drenajul
biliar. [3,5,13,14,15,16]

Formele clinice

Colangita acuta progreseaza deseori foarte rapid de la
o forma cu evolutie simpld, spre formele severe, insotite de
insuficienta poliorganica, cauzate de sindromul reactiei infla-
matorii sistemice(SIRS). Este necesar un diagnostic prompt al
inflamatiei septice biliare i o evaluare adecvata a gradelor ei de
gravitate. Ele sunt obligatorii pentru managementul clinic adec-
vat sirealizarea terapiei intensiva bine chibzuite cu elemente de
drenaj biliar. Acest subiect a fost dezbatutla Consensul inter-
national pe problema colangitei acute din Tokyo 2006 , unde s-a
propus ca colangita obstructiva purulenta sa fie gradata in trei
grade de gravitate. Pentru a stratifica colangita in trei grade, sau
aplicat doua criterii de bazd: debutul de disfunctie organica; si
raspunsul clinic la tratamentul medicamentos aplicat. La gradul
I au fost atribuite cazurile de colangita autolimitate clinic, fara
fenomene septice sistemice. Majoritatea lor rdspund la trata-
mentul medicamentos antibacterial, iar tratamentul etiologic
poate fi efectuat electiv, fara necesitate de urgenta. Gadul II
reprezinta colangitele cu evolutie moderatd, unde clinic lipseste
insuficienta poliorganica, sau e posibila o insuficientd tranzito-
rie hepaticd, care nu rdspunde la tratamentul medicamentos si
necesita un drenaj biliar urgent. In gradul III sau inclus formele
severe cu disfunctii sistemice de organe si cu avansare spre un
sepsis biliar. Dezobstructia endoscopica sau chirurgicald deter-
mina rezolutia rapida a simptoamelor si a semnelor clinice. In
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absenta interventiilor dezobstructive, evolutia este rapid fatald
la majoritatea pacientilor. [3,5,6,8,9,12,14,16]

Generalizarea procesului septic in colangitele acute puru-
lente variaza dela 13,6% -33%.Punctul de pornire al sepsisului
biliar ca reguld e hipertensiunea intermitentd intracanaliculara.
Tar succesiunea vicioasd a hipertensiunii biliare cu bacteriobilia
permanenta pe o perioadd indelungatd induce aparitia abce-
selor colangiogene, care sunt o fazd initiala a sepsisului biliar.
Socul toxico-septic biliar si septicemia sunt complicatiile cele
mai grave ale pacientilor cu colangitd acuta. [5,8,12,14,16]

(lasificatia colangitelor acute

Clasificarea colangitelor este un punct de discutie continuu
dintre diferite centre clinice. Au fost mai multe propuneri de a
formula o clasificare complexa a angiocolitelor, mai mult s-au
mai putin reusite. Elucidam cateva dintre aceste clasificari, ce
s-au dovedit a fi mai practice in aplicare. Marea majoritate
folosesc doar clasificarea angiocolitelor acute purulente doar
dupa gradele de gravitate propusa de Tokyo Guidelines (2006 si
2013) si clasificare bazatd pe faza clinicd a procesului patologic.
[3,5,8] In spatiul postsovietic au o rdspandire mare clasificarile
lui Tanpnepus si [octuiues.

(lasificatia colangitelor (dupa E. lanbnepun, 1988)

A. Forme clinice:
1. acuts;
2. acutd recidivanta;
3. cronica.

B. Dupa evolutie clinice:
1. faza schimbarilor locale inflamatorii;
2. faza complicatiilor septice;
3. fazainsuficientei poliorganice.

C. Tablou endoscopic:

Angiocolita cataralg;

Angiocolita fibrinoasd;

Angiocolita fibrinoasa - ulcerativa;

Angiocolita cu caracter mixt;

Angiocolita cu caracter local sau generalizat. [13]

uRwWNE

Clasificarea angiocolitelor dupéd B.K.IToctuies(2005):
dupa etiologie:
a) colecistocolangiogen;
b) ascendent biliar;
c) primar;
dupa raspandirea procesului:
a) colangita ascendents;
b) angioholitd;
¢) hepatita colangiogena;
d) abcese colangiogene;
dupa caracterul inflamatoriu:
a) catarald;
b) purulentd;
¢) purulent -fibros;
dupa evolutia clinica:
a) acuta;
b) acutd purulentd;
¢) acutd obstructiv-purulent;
d) cronigc;
e) cronic-recidivant;
dupa pronostic:
a) cuinsdndtosire;
b) abcese colangiogene si sepsis biliar;
¢) colangita cronica sclerozanta;
d) ciroza biliard. [14]

Diagnosticul pozitiv

La un pacient cu suspiciune de colangita acutd purulen-
td, diagnosticul se face pe baza tabloului clinic caracteristic,
cu dureri la nivelul hipohondrului drept, frison urmat de
febra si icter(triada Charcot), eventual asociate cu confuzie
si cu hipotensiune in formele grave. Suspiciunea diagnosticad
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este sustinutd prin prezenta leucocitozei si a modificérilor
biologice de icter colestatic, iar hemoculturile sunt pozitive.
In prezenta simptomelor si a semnelor clinice de colangiti,
evaluarea initiala include ecografia transabdominala, ce indica
dilatarea arborelui biliar si/sau cauza obstructivd. Urmatorul
pas este realizarea ERCP sau colangiografiei percutane(in
cazul imposibilitatii tehnice de realizare a ERCP-lui). ERCP
este standardul de aur pentru vizualizarea sistemului biliar si
realizarea nemijlocitd a decompresiunii mini-invazive. In cazul
necesitatii clinice de diagnostic suplimentar (tumori pancrea-
tice, hepatice, colangioampuloamelor, etc.) recurge la CT sau
/si CP-RMN. [3,5,8,9,12]

Prognostic

Prognosticul colangitei acute purulente este rezervat, iar
analiza mult varianta a indicat mai multi factori de pronostic
rezervat la pacientii tratati endoscopic sau chirurgical: colangita
asociata hepatopatiilor, insuficienta hepatorenald, prezenta
tumorilor maligne, varsta mai mare de 60 ani. Mortalitatea este
de 5-10% dupa interventiile endoscopice si pana la 40% dupa
interventiile chirurgicale. Mortalitatea este extrem de variabila
in studiile efectuate si depinde de gravitatea starii initiale a
pacientului. Daca pacientul nu raspunde la tratamentul medi-
cal conservator si daca drenajul caii biliare nu este adecvat si
efectuat la timp, mortalitatea se apropie de 100%.[8,9,12,14,16]

Tratamentul

Tratamentul adresat pacientilor cu colangita acuta puru-
lenta necesitd de a fi inceput imediat la spitalizarea pacientului.
Este necesar de conceput, cd in conditie de hipertensiune biliara
efect major de la tratamentul medicamentos este neinsemnat si
poate fi doar in rol de pregitire pentru tratamentul chirurgical.
Un standard de aur este combinarea tratamentului medicamen-
tos cu decomprimarea arborelui biliar. [4,7,12,13,14]

Tratamentul medical

Pacientii sunt reechilibrati hidroelectrolitic prin admi-
nistrarea de fluide intravenos, la care se asociaza corectarea
coagulopatiei, insuficientei hepato-renale. Scopul principal
al terapiei infuzionale la pacientii cu sepsis biliar consta in
restabilirea perfuziei tisulare adecvate, normalizarea meta-
bolizmului celular, micsorarea concentratiei mediatorilor
cascadei inflamatorii septice si metabolitilor toxici. In cazul
unui sepsis biliar e necesar de a reface urgent (primele 6 ore)
urmdtorii parametri vitali: PVC- 8-2mm Hg, TA medie >65
mm Hg, diureza — 0,5 ml la 1 kg corp pe ora, hematocritul
» 30%, saturatia sangelui in vena cava superioara si atriumul
drept nu mai putin de 70%. Folosirea acestui algoritm permite
majorarea esentiald a supravietuirii pacientilor cu sepsis biliar.
Perfuzia tisulara joasd cere obligatoriu includerea aparatelor
de perfuzie, ce ridica tonicitatea vasculara si functia inotropa
cardiaca. Dopamina si noradrenalina fiind preparatele de prima
linie, absolut necesare pentru corectia hipovolemiei grave la
pacientii cu sepsis biliar. [9,12,13,14,16]

Tratamentul etiologic presupune administrare parenterala
de antibiotice cu spectru larg, care s includd germenii etio-
logici implicati. Sunt considerate eficiente cefalosporinele de
generatia a ITI-a (cefoperazon, ceftazidim), sau aIV-a (cefepim).
Asocierea metronidazolului devine necesard datorita eficacitatii
slabe a cefalosporinelor asupra anaerobilor si a enterococilor.
Fluorochinolonele (ciprofloxacina) sunt utile, desi au activitatea
slabd impotriva anaerobilor. Mai mult, ciprofloxacina pare a fi
singurul antibiotic, care este excretat in bild in nivele detectabile
la pacientii cu obstructie biliara completd. Ureidopenicilinele
(piperacilina si azlocilina) pot fi folosite datorita spectrului
antibacterian larg, care include bacilii gramm negativi, aerobi,
anaerobi, ca si speciile de enterococ. Eficacitatea ureidopeni-
cilinelor poate fi ameliorata prin asocierea de metronidazol,
aminoglicozide. Combinatiile de antibiotic beta lactamine si
inhibitor de betalactamaza, de tipul piperacilind- tazobactam,
sau sulbactam sunt alternative eficiente. Carbapenemele (imi-
penem —cilastin sau meropenem) sunt antibiotice cu spectru

extrem de larg( acopera bacteriile gramm negative, gramm po-
zitive, si anaerobi), folosite in general ca antibiotice de rezerva
sau in cazurile cu infectii cu germeni multipli.

Alegerea tipului de antibiotic se face in general in functie de
sensibilitatea antimicrobiand locald, iar initierea tratamentului
se face dupd recoltarea de hemoculturi. O strategie eficienta de
tratament consta in administrarea initiald empirica de cipro-
floxacina in combinatie cu metronidazol. Dacd starea nu se
amelioreaza se asociazd alte grupe de antibiotici(cefalosporine
generatia a 3 sau a 4 , aminopeniciline, etc.). Lipsa de raspuns
este determinatd de diversi factori, printre care penetrarea
scdzuta a antibioticului in caile biliare obstruate, aparitia
bacteriilor rezistente, si includerea bacteriilor in calculi, sladj
bacterian, care formeazd biofilm si protejeazd de actiunea
antimicrobiana. [1,2,6,9,11,12,13,14]

Realizarea nutritiei enterale in complex cu terapia in-
tensiva, este un principiu important, ce permite prevenirea
translocarii bacteriene si dezvoltarea disbacteriozei si stimu-
larea enterocitelor in formarea remediilor de imunitate locald
si de detoxicare. Ca urmare vom preveni complicatiile septice
secundare. [12,16]

O caracteristicd a sepsisului biliar este evolutia dereglari-
lor grave de hipocoagulare. Este indicatd perfuzia de plasma
proaspat congelata, introducerea proteinei C( dozaj 24 mg la
1 kg), ce permite ca rezultat micsorarea letalitatii cu cel putin
19,4%.[9,12]

Tratamentul medical este util ca mésuréd de temporizare,
insa pacientii necesita dezobstructie biliara pentru prevenirea
recidivilor, a abceselor hepatice sau cirozei biliare secundare.
Rapiditatea dezobstructiei depinde de raspunsul pacientului
la antibiotice si de tratamentul de sustinere, iar lipsa dezobs-
tructiei poate favoriza bacterimia, socul septic, endotoxemia
si formarea abceselor hepatice. Astfel, aproximativ 20 % din
pacienti cu colangitd acutd purulentd nu raspund la antibio-
tice si necesitd drenaj biliar de urgentd, in primele 24-48 ore.
[4,7,12,13,14]

Tratamentul mini-invaziv

Tratamentul Endoscopic este considerat de electie la paci-
entii care nu rdspund la tratamentul conservator medicamentos
si antibacterial, desi este asociat cu o mortalitate de 5-10 %
cazuri. ERCP permite efectuarea unor interventii de drenaj
( papilosincterotomia endoscopica, litextractia endoscopica,
litotripsia endoscopica, aplicarea stendurilor, drenajului naso-
biliar).Succesul endoscopiei este de peste 90-95%, cu rezultate
semnificativ mai bune comparativ cu interventiile traditionale
sau percutane. La pacientii cu stare generala critica sunt in
general folosite metode de drenaj temporar (stentare, drenaj
nazo-biliar), urmate dupa ameliorarea simptomelor, de trata-
mentul electiv.

Tehnica interventiilor endoscopice de urgentd pentru
dezobstructia cdii biliare presupune canularea , lavajul si
aspirarea bilei purulente, apoi contrastarea ciii biliare pentru
a preveni un eventual reflux bilio-venos. Dacd canularea nu
este posibild initial, este preferabild folosirea sfincterotimiei
pe ghid de presectionare , scazand astfel riscul complicatiilor
majore si evitand injectarile seriate de contrast cu un eventual
posibil reflux colangio-venos. Dupd contrastare se introduce
rapid un stend (de dimensiuni mari 10 Fr), sau un drenaj
nazo-biliar. Este preferabild ERCP repetatd la a doua, a treia
zi de control a calitatii decompresiunii efectuate, realizarea
unui lavaj endoscopic al arborelui biliar. La rezolutia simp-
toamelor clinice si ameliorarea stérii generale la 3-5 zi este
posibild realizarea unui ERCP cu o colangiografie calitativa si
respectiv o eventuald litextractie de calculi. Drenajul nazo-biliar
efectuat de urgenta la pacientii cu colangita acutd severd are
complicatii si mortalitate semnificativ mai mici comparativ cu
celelalte interventii chirurgicale de urgentd. Mai mult, drenajul
nazo-biliar permite accesul extern la calea biliara ( lavajul cu
antibiotice, antiinflamatorii, etc.). Protezele biliare au fost fo-
losite in tratamentul litiazei coledociene, al stricturilor biliare,
al obstructiilor maligne, al pancreatitei cronice si fistulelor cu
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rezultate favorabile. Complicatiile mentinerii protezelor pe
termen lung includ obstructia si migrarea, care determina
colangita acutd recurentd. Protezele de plastic triluiesc inlocuite
la 3 luni, deoarece se obstruiaza cu sladj biliar si cu biofilm
bacterian. Protezele expandabile metalice partial acoperite,
raman premiabile semnificativ mai mult timp comparativ cu
cele de plastic in obstructiile maligne.

La pacientii cu starea generala extrem de grava, sunt luate
in consideratie complicatiile papilosfincterotomiei, prelungirea
interventiei endoscopice, comparativ cu plasarea rapida a unei
proteze sau a drenajului nazo-biliar fara sfincterotomie dupa
posibilitate pentru a minimaliza trauma operatorie.

Tratamentul percutan transhepatic

Drenajul biliar transhepatic percutan poate fi folosit ca
masurd de temporizare sau ca tratament pe termen lung, si
determina in general ameliorarea parametrilor clinici. Permite
decompresia sistemului biliar si oferd posibilitatea plasarii pe
termen lung a unui cateter pentru drenaj paliativ in obstruc-
tiile maligne. Drenajul percutan poate fi metoda de electie in
litiaza hepatica si in colangita intrasegmentara si poate fi folosit
cand endoscopia nu este posibild. Permite stabilizarea pacien-
tului inainte de interventia chirurgicald, respectiv dizolvarea,
extractia sau litotripsia calculilor. Complicatiile consista in
bacteribilie frecventa (pand la 40%), in special la cei cu drenaj
prelungit , si/sau obstructie maligna, la cei care au risc crescut
de colangita recurenta. [2,4,7,12,13,14]

Tratamentul chirurgical

Interventiile chirurgicale sunt insotite de mortalitate mai
mare (pana la 40%), comparativ cu interventiile endoscopice
sau percutane. Poate fi limitata la coledocotomie, decompresie
si introducerea de tub in T, in special in situatiile grave in care
se intervine imediat. Complicatiile si mortalitatea depind de
afectiunea declansatoare care determina colestaza, de starea
clinicd preoperatorie a pacientului, de eficacitatea decompresiei
biliare si de extensia initiald a infectiei. Pacientii cu factori de
risc multipli (acidozd, trombocitopenie, hipoalbuminemie,
hiperbilirubinemie) au risc crescut de mortalitate postopera-
torie, fiind preferabil si fie tratati in prima etapa mini-invaziv,
iar dupa rezolvarea colangitei, sd se realizeze dezobstructia
definitiva. Fara a realiza o decompresiune adecvata a sistemului
biliar, solutionarea abceselor colangiogene nu poate fi realizata.
Solutionarea colangitei obstructive , ca cauza etiologicé a abce-
selor colangigene, ne permite sd usurdm evident tratamentul
chirurgical al abceselor. Experienta ultimilor ani a demonstrat,
cd dela 58-88% din abcese se pot solutiona prin punctie transhe-
paticd dupi ce a fost deja asanatd calea biliard. Doar abcesele
mai mari de 6 cm necesita interventiile clasice. [2,6,13,14,16]

Experienta dlinicii

Prezentidm experienta clinicii in tratamentul a 645 de cazuri
de colangitd acuta, tratati pe parcursul ultimilor 5 ani . Drept
cauzd a colangitei acute au fost: coledocolitiaza (429(66,5%)
cazuri, papilo-odditele stenozante (27(4,2%) cazuri), stricturile
benigne a cailor biliare magistrale (77(2%)cazuri), cancerul
cefalopancreatic (91(14%)cazuri), colancicarcinomul céilor
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biliare(21(3,2%)cazuri). In 310(48.06%) cazuri colangita a avut
o evolutie clinicd manifestatd prin dureri, febrd, care au cedat
la tratamentul medicamentos si a fost atestatd ca forma usoara.
In alte 268(41,6%) de cazuri tabloul clinic a fost manifest, nece-
sitdnd terapie intensiva si o interventie pentru decompresiune
a arborelui biliar in primele 24 de ore. Acest grup clinic a fost
atestat ca colangita de gravitate medie. Celelalte 67(10.34%) de
cazuri au fost extrem de grave, internate primar in serviciul de
terapie intensiva, cu tablou clinic de insuficienta poliorganica,
stare septica. Ele au fost incluse in grupul colangitei grave
conform gradatiei de la Tokyo 2006.

Am recurs la tratamentul etapizat al colangitei acute puru-
lente folosind tehnicile mini-invazive ca un standard de aur,
punénd accentul pe cele endoscopice(630(95%) cazuri) si foarte
rar pe cele percutan-transhepatice (15(2.33%) cazuri). In prima
etapa a fost suficient de a atinge doar decompresiunea arborelui
biliar si asanare infectiei biliare. Urménd in continuare peste
3-5 zile de a repeta ERCP si a face o tentativa endoscopica de
decompresiune definitivéd a arborelui biliar sau de a consolida
rezultatul decompresiv obtinut anterior. In cazurile extrem de
grave ale grupului trei(67(10.34%)cazuri) am fost adeptii la
ERCP seriate in mai multe prize cu lavajurile locale prin stend
si introducerea de antibiotic local, restabilirea un grad de de-
compresie adecvat. Pentru pacientii extrem de dificili (5 cazuri),
unde sunt deja formate abcesele colangiogene suntem partasii
drenajului nazo-biliar, ce nea permis un control permanent
al gradului de decompresie, facilitarea lavajurilor continui cu
antiseptici si introducerea de antibiotici nemijlocit in CBP. Doar
in 3 cazuri procedura a fost asistatd si cu un drenaj percutan
de abcese hepatice.

Metodele endoscopice au permis dezobstructia definitiva
a arborelui biliar in 470(73%) din cazuri. In celelalte 150 de
cazuri au permis doar o stentare ( drenare nazo-biliard) pentru
asanarea colangitei purulente si cuparea sindromului icteric.
Acesti pacienti au beneficiat diferite interventii chirurgicale
in etapa a doua, pentru o restabilire adecvatd a fluxului biliar
in intestin.

Mortalitatea a fost la nivel de 32(5%) dintre cazuri, domi-
nant au fost din grupul IIT si motivate de insuficienta polior-
ganicd, pe un fundal de varstd inaintata si tare concomitente
majore.

Condluzii

Colangita acutd purulentd si sepsisul biliar reprezinta
manifestari diferite ale procesului de infectie bacteriana severa,
care are manifestéri locale (biliare) si sistemice. Pand in prezent,
exista multe intrebari adresate patogeniei, diagnosticului, tra-
tamentului §i preventiei, ce urmeaza a fi rezolvate. Colangita
acutd necesita un studiu aprofundat pluridisciplinar, bazat pe
ajunsurile stiintei medicale contemporane. Este importanta
aprecierea la justa valoare a gradului de gravitate a colangitei
acute, ce permite adoptarea a unui management corect pentru
fiecare caz clinic, iar aplicarea tacticii tratamentului etapizat
ne va permite obtinerea unor rezultate fiabile in aceasta pa-
tologie severa. Trebuie de mentionat, ca directia principald in
tratamentul angiocolitei acute purulente este decompresiunea
in regim de urgentd a arborelui biliar, folosind tot arsenalul
tehnicilor endoscopice si percutane.
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EVALUAREA CALITATII VIETII - NOUA FORMULA CONCEPTUALA CU
VALENTA MEDICO - SOCIALA $1 SUPORT STIINTIFIC

(REVIU LITERAR)

EVALUATION OF LIFE QUALITY - ANEW CONCEPTUAL FORMULA WITH
MEDICO-SOCIAL SIGNIFICANCE AND SCIENTIFIC SUPPORT

Eugeniu DARII
Catedra 2 Chirurgie, USMF "Nicolae Testemiteanu”

Rezumat

Problema calitatii vietii bolnavilor suferinzi de afectiuni hepatice cronice, constitue o serioasa si importantd temd de sandtate publica,
un subiect de cercetare interdisciplinara (medicald, psihologicd, sociald, socio-economicd) la nivel mondial. Un inalt interes il reprezinta
evaluarea multidimensionald a calitatii vietii pacientilor hepatici chirurgical asistati, determinarea si evaluarea factorilor asociati care pot
influenta calitatea vietii acestor persoane, argumentarea aborddrii medico-chirurgicale si estimarea repercusiunilor in ceea ce priveste

deteriorarea calitatii vietii acestor pacienti..

Summary

The problem of life quality for patients suffering of chronic hepatitis is a very serious and important issue of public health, a subject for
interdisciplinary research (medical, psychological, social, socio-economical) at a worldwide level. The multidimendional evaluation of life
quality of the patients assisted for surgical hepatitis represents a high level of interest, the determination and evaluation of the factors
associated that can influence the quality of life for these persons, the reasoning of the medical surgical approach and the estimation of
the repercusions concerning the deterioration of life quality for these patients.

Principiile generale si elaborarile moderne vizind exami-
ndrile bolnavilor hepatici chirurgicali din pozitia calitatii vietii.
Pe plan mondial si national, boala hepaticd cronicé reprezintd
o problema majora de séndtate publici. Conform statisticilor
Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS) numarul deceselor
cauzate de cirozd este estimat la aproximativ 800 000/an. Se
stie cd, in comparatie cu alte state membre UE, Republica

Moldova ocupd primul loc in Europa cu cea mai mare ratd a
letalitétii (2, 6). Tratamentul medico - chirugical a suferintelor
cronice hepatice a cunoscut pe parcursul ultimilor 20 de ani
aparitia unor metode noi clasice, miniinvazive si endoscopice.
De subliniat insa ca in pofida progreselor inregistrate optiunea
terapeutica ramane a fi dificila datoritd complexitatii bolii si
numdrului mare de complicatii evolutive care necesita terapii
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cu potential util si evaluare multidisciplinard atenta. Nume-
roasele studii din literatura de specialitate (1, 5, 22, 23) aratd
cd alaturi de problemele de ordin medical, pacientii cirotici cu
hipertensiune portald se confrunta cu numeroase provocari
de ordin social si economic. Repercusiunile BHC in ceea ce
priveste deteriorarea calitdtii vietii §i a costurilor generate
pentru a preveni, depista, diagnostica si trata boala fac din
aceasta epidemie o problemd majora a sanatatii publice care
constituie subiect de cercetare interdisciplinard (medicala,
psihologicd, sociald, socio-economica etc.) la nivel mondial. La
ora actuald, odata cu sporirea posibilitatilor de investigare sia
metodelor terapeutice avute la dispozitie de medici, se constata
o preocupare din ce in ce mai evidentd pentru un parametru
care se numeste calitatea vietii (4,6,22, 24, 33,34) si care consti-
tuie un domeniu prioritar al asistentei medico-chirurgicale si
a celei medico-sociale si psihologice a pacientilor cu suferintd
hepaticd. Strategia ”Sanatate pentru toti pana la anul 2000”
pentru Regiunea Europei prevede cd “toate statele membre ar
trebui sd construiasca mecanisme eficace in scopul asigurarii
calitétii ingrijirilor acordate pacientilor in cadrul sistemelor lor
de sdnitate”, care implicit duc la cresterea calitatii vietii pacien-
tilor dimensiunile céreia sunt: accesul a ingrijirile de sanatate;
ingrijiri de sdndtatea adecvate; eficacitatea asistentei medicale;
continuitatea ingrijirilor; eficienta; problemele de perspectiva
ale pacientilor; siguranta mediului in care se asigura asistenta
medicald; ingrijiri furnizate la timp; acceptabilitatea sociald a
ingrijirilor de sdndtate- gradul in care ingrijirile primite au un
efect dorit cu minim de efort, cheltuieli sau timp din punctul
de vedere al pacientului(1, 2,37, 38 ). In general calitatea vietii
bolnavilor suferinzi de afectiuni cronice a constituit si constitue
subiect de cercetare interdiscipli-nara (medicald, psihologica,
sociala, socio-economica etc.) la nivel mondial. S-au facut sau
sunt in curs de efectuare studii internationale privind calitatea
vietii la bolnavii oncologici, cardiovasculari, neurologici, la
cei cu suferinte psihice, rezultatele studiilor fiind promovate
in practica medicald curentd, avind ca rezultat imbunétatirea
evidentd a calitatii vietii acestor categorii de pacienti(1,5, 25,
27,36, 37). Evaluarea calitati vietii este importantd atat pentru
pacienti, familiile acestora, cat si pentru clinicieni pentru facto-
rii decizionali in dorinta de a imbunatati metodele terapeutice,
scazand morbiditatea si imbunatatind prognosticul. Remarcam
o serie de beneficii pe care aceasta le aduce intregii societati,
printre care: sporirea cunostintelor despre boala, aprecierea
eficientei tratamentului si a evolutiei bolii, posibilitatea identifi-
carii problemelor individuale sau ale unor grupuri de pacienti,
precum si realizarea unei legaturi intre sanatatea fizica si cea
psihicia (1,28, 31, 38,40). Odata cu imbunatatirea managemen-
tului pacientilor cu cirozd hepatica, recunoasterea si urmarirea
repercursiunilor BHC in ceea ce priveste calitatea vieti a devenit
o conditie necesara in practica medicala. Interesul manifestat
in lumea medicald pentru problemele CV pacientilor este
demonstrat prin numarul articolelor pe teme despre calitatea
vietii, publicate in reviste de prestigiu si prezentate in baza de
date PubMed a National Library of Medecine din SUA. Se poate
remarca o crestere constantd a numarului articolelor dedicate
studiului diferitelor aspecte ale CV pacientilor, de la un articol
in perioda 1960-1965 la 1479 in 1990 sila 8160 in anul 2004 (2,
6,12,23). Evolutiile recente in domeniul CV au permis testarea
unor scale care exploreazd aspecte variate ale vietii pacientilor,
cum sunt activitatiile cotidiene, relatiile sociale si imaginea de
sine. Existd abordari diferite pentru evaluarea calitétii vietii. In
medicina somatica utilizate pe scard largd in urmatoarele teh-
nici: Scala lui Karnofsky, bunastarea indecelui Campbell, scara
Cantril, profilul de sdnatate Nottingham, profilul de impactul
a bolii, indicele general al bunistarii mentale, ,Calitate scarii
de bunéstare” , profilul TEAQV (evaluare Tableau d’assistée
de qualite de vie) [27, 28, 33, 36].Cele mai populare metode
propuse pentru evaluarea calitétii vietii a OMS - QOL chesti-
onar-100 si SF-36 scara (36-element Rezultat Medical Studiu
Scurt-Form Health Survey - MOS-SF-36) [1, 2, 33], impreuna
cu aceastd metoda este deseori folosita evaluarea calitatii vietii,
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elaborat in 1999, J. Mezzich colab.[33]. Eforturi considerabile
au fost indreptate in ultimele decade spre gésirea unor metode
de estimare a calitétii vietii sensibile, specifice, ieftine si usor
aplicabile in practica medicala (1, 2,13, 19, 23, 25, 35). Datorita
lacunelor metodologice legate de validarea testelor, aplicarea
factorilor de corectie in interpretarea rezultatelor, utilizarea
unor esantioane mici, nereprezentative, majoritatea bateriilor
de teste nu au fost acceptate ca "Gold Standard” pentru apre-
cierea calitati vietii pacientului hepatic. Este necesara validarea
pe scara larga a unor metode standardizate pentru a fi aplicate
curent in clinicd.

Trebuie insd subliniat cd scalele calitatii vietii sunt rar
utilizate in practica medicald curenta. In literatura de specia-
litate nu existd un consens privind factorii cauzali care negativ
influenteaza calitatea vietii pacientilor cu hepatopatii cronice.
Studiile de calitate a vietii sunt in general realizate in scop de
cercetare §i nu de rutind in clinica. Lipsesc date care ar studia
complex impactul bolii si a tratamentului acesteia asupra tu-
turor aspectelor vietii. In acest sens sarcina specialistului nu
este doar aceea de a identifica terapia adecvata pacientului, ci
si de al sprijini in managementul ,,social® La ora actuald, pe o
patologie atat de des intalnitd nu avem un program national
de screening postterapeutic corelat cu indicele calitétii vietii,
nu este cuantificat efectul diferitor gesturi terapeutice asupra
calitatii vietii, exista o experienta redusd a rezultatelor terape-
utice (6,7). Prin urmare, studiul calitatii vietii este o problema
actuald, iar ameliorarea acesteiea la pacientii cirotici cu HTP
medico-chirurgical asistasi a devenit o conditie necesara in
practica medicala.

Valoarea aplicativd a metodelor de evaluare a calitatii vietii
la paciensi cu suferinte cronice hepatice asistati medico - chi-
rurgical. Calitatea vietii (CV) bolnavilor cronici in general sia
celor chirurgical asistati pentru diverse complicatii evolutive
hipertensiuni portale , in special trebuie sa constitue o prioritate
amomentului si de perspectiva(2, 22, 26, 34, 35, 38). Problema
calitatii vietii bolnavilor suferinzi de afectiuni cronice, inclusive
si celor chirurgical asistati, constitue o seriosd si importanta
temd de sandtate publicd. Importanta acestei probleme este
data atat de numarul mare de bolnavi aflasi in aceasta situatie,
de suferinta hepaticé cronica, cu durata de luni, ani, sau zeci
de ani, de implicatii sociale comunitare, familiale care rezultd
din acest context cat si din problemele economice ridicate de
ingrijirea acestor pacienti (6, 7, 10, 14, 16, 25, 31,40, 41). Boala
hepatica cronica are un impact serios asupra calitatii vietii
bolnavului din momentul in care incepe sd se agraveze. Dacd
boala nu poate fi controlata, atunci functia hepatica se deteri-
oreazd progresiv. Insuficienta hepatica are efecte devastatoare
asupra intregului organism si poate cauza serioase complicatii
evolutive (hemoragii digestive ,ascitd, encefalopatie portald) ,
patologiile asociate generand scaderea calitatii vietii pacientului
(6,7). Alaturi de problemele de ordin medical, pacientii hepatici
operati se confrunta cu numeroase provociri de ordin social si
economic. Iar aga cum se poate observa din experienta noastra
si datele citate in literature de specialitate, tratamentul medical
nu este suficient pentru imbunétatirea calitétii vietii, sunt ne-
cesare si interventiile pentru diferitele probleme psiho-sociale
atit pentru pacienti, cat si pentru familiile acestora.In acest
context calitatea vietii pacientilor este factorul esential de luat
in considerare pentru evaluarea eficacitatii terapiei chirurgicale.
Atat prezenta patologiei cronice, cat si interventia anestezico-
chirurgicala exercita un impact major asupra calitatii vietii
pacientilor, afectand atat latura fizicd, cit si cea psihicd a bolna-
vului (30, 34, 38,39). Pentru validarea succesului therapeutic se
aduc argumente pentru o evaluare cdt mai complexa, necesara
identificdrii acelor parametri clinici, paraclinici si functionali,
importanti in urmdrirea efectelor tratamentului, si indicatorilor
utili in monitorizarea individuald a prognosticului pacientilor
cirotici operati (24, 34, 36, 37). Planificarea procesului calitétii
se refera la activitatile necesare producerii servicilor medicale
care sa satisfacd nevoile bolnavului cu BHC si cuprinde urma-
toarele etape: definirea hepatopatiei, determinarea nevoilor
pacientilor, definirea caracterisicilor serviciului medical in
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concordantd cu nevoile bolnavului, dezvoltarea proceselor care
sa fie capabile sa realizeze caracteristicile serviciului respectiv,
toate acestea adudndu-si aportul benefic in cresterea calitdtii
vietii pacientilor. In vederea ameliorarii calitatii vietii pacien-
tilor cu BHC, se cere identificarea nevoilor speciale ale acestor
bolnavi prin metoda autoevaludrii calitatii vietii sub impactul
patologiei cronice, prin autoevaluarea capacitatii de autoservire
si autogospodarire, precum si identificarea restrictiilor impuse
de sanitatea fizicd si stdrile psiho-afective generate de boala cro-
nica asupra vietii sociale (18, 19, 20, 23). Pentru evaluarea CV
se utilizeaza ca instrumente chestionare la care pacientul trebuie
sd raspundd. Acestea pot fi generice, pentru toate interventiile
chirurgicale, specifice afectiunilor gastrointestinale cum este
GIQLI (Gastrointestinal Quality of Life Index) si specifice
(2, 23). Astazi au aparut concepte noi in evaluarea pe termen
mediu si lung al tratamentului chirurgical al hipertensiunii
portale, urmarindu-se, pe langa adaptarea gestului chirurgical
multimodal, calitatea vietii pacientului(2, 27, 28, 33, 34, 41).
Cind vorbim despre calitatea vietii pacientului hepatic operat
ne referim la recuperarea functional hepaticd postoperatorie, la
gradul de disconfort postoperator, la posibilitatea desfasurarii
oricarui tip de activitate fizica (tabelul 1).

Tabelul 1. Criteriile si componentele lor ce determina calitatea vietii

Criterii Componentele

Efort fizic, energie, oboseald, durere, disconfort, odihnd,
somnul

Emotii pozitive gindirea, studierea, memorizarea,
concentratie, atentie, concept de sine, aspectul extern, griji
negative

Nivelul de iin- | Activitatea de zi cu zi, de performantd, dependenta de droguri
dependenta | si de tratament

Relatiile personale, valoarea sociald a subiectului,
activitate sexuald

Bundstare, de sigurantd, de viatd, de securitate, accesibilitatea
Mediu extern | si calitatea de sandtate si asistentd sociald, informatii de acces,
posibilitatea de educatie si formare, de agrement, ecologie

Spiritualitate | Religie, convingeri personale

Fizici

Psihologice

Viata publica

Chestionarul specializat de apreciere a Calitatii Vietii
Pacientilor cu boala hepatica cronica cel mai utilizat este cel
folosit si de noi, LDQOL 1.0 (tabelul 1).

Tabelul 1. Instrument de apreciere a calitatii vietii pacientilor cu boala
hepatica cronicd avansata - LDQOL 1.0 (Liver Disease Quality Of Life)
(Ian M Gralnek, Ron D Hays, Amy Kilbourne, Hugo R
Rosen, Emmet B Keeffe, Lucy Artinian, Sehyun Kim, Dana La-
zarovici, Dennis M Jensen, Ronald W Busuttil and Paul Martin)

(incercuiti un numar de pe fiecare linie)
i 45 | 23 . .| Maiputin
Ay Zile pe | zile pe il delzipe |\ . o ..
aproape | cooex | apts- |, VAPE | Gpgim. | Nidodatd
Zilnic mang | mang | Saptamand ni
a. Durere
musculara? 1 2 3 4 5 6
b. Durerea
corporald? ! 2 . . : 0
¢. Mancarimi
ale pielii? ! 2] 3 4 5 6
d. Lesin sau
ameteli? i 2 : i : 9
e. Dureri de
ap? 1 2 3 4 5 6
f. Pierderea
poftei de 1 2 3 4 5 6
mancare?

g. Modificari
ale simfului 1 2 3 4 5 6
gustativ?

h. Umflarea
picioarelor 1 2 3 4 5 6
cu lichid?

i. Umflarea
abdomenu-
lui cu lichid
(ascita)?

j- Modificdri
ale vederii?

k. Sangerdri
nazale?

|. Sangerari
gingivale? L 2 . ¢ . ¢

m. Greatd
(stomac
deranjat) si/
sau varsaturi?

n. Scaun

de culoare
neagrd si/ 1 2 3 4 5 6
sau aspect
de smoala?

0. Urindri
frecvente?

p. Senzatie
de istoveala 1 2 3 4 5 6
sau epuizare?

q. Dificultdti
de respiratie?

Anexa Tabel 1. Aceste intrebari se refera la simptome sau probleme
de sanatate pe care le puteti avea sau nu. In ultimele 4 saptamani
cat de des ati avut unele din urmatoarele acuze? (daca au fost
cauzate de patologia dvs hepatica sau orice altceva)

Anexa Tabel 2a. Unele persoane sunt deranjate de efectele bolii
hepatice in viata lor de zi cu zi. Cat de mult au fost afectate fiecare
din urmatoarele aspecte ale vietii dvs in ultimele 4 saptamani?

Extrem | Afectatd Nua

Afectata | Afectatd Nuse
B 5 moderat | oarecum 8 aplicd
afectatd | mult afectatd p
a. Restrictie de lichide? 1 2 3 4 5
b. Restrictie dietetica? 1 2 3 4 5

¢ Activitatea casnica
cum ar fi curdtenia, lucru
in curte, sau actiuni de
intretinere ale casei?

d. Frecventarea
evenimentelor sociale in 1 2 3 4 5 6
afara casei?

e. Efectuarea oricarui
tip de agrement sau
activitati recreative in
interiorul casei?

f. Capacitatea de a

calatori? L 2 : 5 : 9
g. Viata sexuala? 1 2 3 4 5 6
h. Medicamentele pe

care le luati?
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Anexa Tabel 2b. Cat de mult sunteti sau nu de acord cu urmatoarea

o Frnta

Medica

Anexad Tabel 5. Urmatoarele intrebari sunt despre calitatea

afirmatie? interactiunii sociale De cate ori in ultimele 4 saptamani...
Total De De
Pe(rjf:ct Oarecum Incert Onauriﬁ:]T nu Intotdeauna | multe | citeva Forz;rrte Niciodata
acord de acord de acord | SUNt c(ije _ ori ori
acon a.V-ati izolat de . ) 3 4 5
i. Prea mult din timpul meu oamenii din jurul dvs?
este ra)pvlt de boala mea 1 2 3 4 5 b. Ati fost afectuos 1 ) 3 A ;
hepatica fata de ceilalti?
< A L X oax s ¢. Ati reactionat iritabil
Anexa Tabel 2c. De cate ori in ultimele 4 saptamani. .. fat3 de ceidin jurul tau? 1 2 3 4 5
. | Foarte | ... . .. d. Ati inaintat cerinte
Intotdeauna muI_te citeva | Niciodatd irezonabile familiei si/ 1 b 3 4 5
71 /O sau prietenilor?
J- Problemele bolii e. Atifost o persoand
hepatice v-au facut sa va 1 2 3 4 5 AT D 1 2 g 4 5
pierdeti simtul umorului?
Anexa Tabel 3. Urmatoarele intrebri sunt despre problemele Anexa Tabel 6. Urmatoarele intrebari sunt despre starea de sanatate
de concentrare, pe care le puteti avea. De cte ori in ultimele 4 De cate ori in ultimele 4 saptamani...
saptamani ati intampinat dificultati...
: : N De | De | piate
. De De Foarte Intotdeauna | multe | cateva far Niciodatd
Intotdeauna | multe | cateva ar Niciodata ori ori
on_| on a. Ati fost descurajat
a. Sd vd concentrati asupra 1 5 3 4 5 de boala hepaticd pe 1 2 3 4 5
conversatiilor care 0 aveti?
b. Sé va concentrati pe o 1 5 3 4 5 b. Ati fost frustrat de
anumita activitate sau lucru boala hepaticé pe care 1 2 3 4 5
¢. Sa faceti activitati care 0 avei?
implica concentrare si 1 2 3 4 5 ¢. Boala hepatica pe
gandire care o aveti a fost o 1 2 3 4 5
De céte ori in ultimele 4 siptimani... ingrijorare in viata dvs?
a. Ati avut probleme de d.V-ati simit daramat
mentinere a atentiei de problemele legate 1 2 3 4 5
asupra unei activititi ! 2 3 4 > de boala hepatica?
i imp? < < . ‘.
pentru mai mult t'mf' Anexa Tabel 7. Urmétoarele intrebéri sunt despre procesul de somn
b. Afi devenit confuz? 1 2 | 3| 4 > De céte ori in ultimele 4 saptimani...
¢ Ati reactionat incet la De De
lucrurile care au f 1 2 4 . A .
Sl:iil :c]é cStcea7 € aufost spuse 3 g Intotdeauna | multe | cateva Fora;rrte Niciodata
- ori ori
d. Ati avut dificultati de At dormit suficient
rationament in rezolvarea 1 2 3 4 5 a. All dormit suticien
prbblemeloﬂ si v-ati simtit odihnit la 1 2 3 4 5
: trezire dimineata?
Anexa Tabel 4. Urmatoarele intrebari sunt despre memorie. b. V-ati simtit sau ati
De cate ori in ultimele 4 siptamani ati avut probleme amintindu-va... I?St 50|m_f|19|7€nt in 1 2 3 4 5
impul zilei?
7 De | De Foarte Ap' bl
Intotdeauna | multe | cateva Niciodata  Atiavut probleme
ofi | ori | T sgl s.t7a§| treaz in timpul 1 2 3 4 5
zilei?
a. Nume de persoane 1 2 3 4 5 - -
X - d. Ati adormit (pentru
b. Unde afi pus anumite 1 b 3 4 5 5 min sau mai mult) in 1 2 3 4 5
lucruri timpul zilei?
. Lucruri pe care vile-au 1 b 3 4 5 e. Ati dormit suficient? 1 2 3 4 5
spus altii
d. Lucruri pe care le-ati | ) ; A s AnexaTabel 8. Urmadtoarele intrebari sunt despre starea de singuratate
citit mai devreme De cate ori in ultimele 4 saptamani...
De cate oriin ultimele 4 sdptdmani... ) De | De o
a. Ati avut probleme cu 1 5 3 4 5 Intotdeauna | multe | cateva (ar Niciodata
memoria? ori ori
b. Uitati lucruri care s-au a. Afi simtit lipsa de
intdmplat recent? ! 2 3 4 5 companie? 1 2 3 4 5
b. Ati simit ca nu aveti pe
nimeni aldturi? { 2 . 5 .
¢ V-ati simtit parasit? 1 2 3 4 5
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d. V-ati simtit izolat de

ceilalti? ! 2 . 4 .
e. Ati fost in stare sa gasiti

companie atunci cand afi 1 2 3 4 5
vrut?

Anexa Tabel 9. Urmatoarele intrebari sunt despre speranta de viata
Cat de mult esti sau nu de accord cu urmatoarele afirmatii?

Perfect Oarecum | Total nu
de ggraeggr'g Incert | nusunt | suntde
acord deacord | acord

a. In prezent am mai putine
planuri de viitor decat

fnainte de a fi diagnosticat ! 2 3 4 >
cu boald hepatica

b. Am mare incredere in

viitor ] 2 . i g
¢ Viitorul meu imi pare
sumbru ! 2 3 4 5
d. Eu privescin viitor cu
speranta ] 2 . i 9

Anexa Tabel 10. Urmatoarele intrebari sunt despre stigmatele bolii

hepatice
(Cat de mult esti sau nu de accord cu urmatoarele afirmatii?
Perfect Oarecum | Total nu
de 3?;;3:3 Incert | nusunt | suntde
acord deacord | acord
a. Unele persoane ma evita
din cauza bolii hepatice pe 1 2 3 4 5
care oam
b. Eu sunt jenat de aspectul
meu fn public ! 2 3 4 >
¢ Evit sa fac unele lucruri in
public din cauza bolii mele 1 2 3 4 5
hepatice
d. Unele personae nu se
simt confortabil in preajma
mea din cauza bolii mele ! 2 3 4 >
hepatice
e. Boala mea hepatica ma
face sd md evidentiez in 1 2 3 4 5
public
f. Din cauza bolii hepatice
ma simt defectuos si 1 2 3 4 5
incomplet

Urmidtorul set de intrebdri este despre functia dvs sexuald
si cat de satisfacut sunteti de functia dumneavoastra sexuala.

Anexa Tabel 11.
(at de mare problema a fost pentru dvs pierderea interesului sexual?

Nu a fost deloc Afostomica | Afostoarecumo | Afostomare
problema problema problemd problemd
1 2 3 4

Anexa Tabel 12.
in ultimele 4 saptamani, boala hepatica v-a influentat cumva
relatiile sexuale?

Nu, deloc | Da, un pic | Da, oarecum | Da, un pic mai mult | Da, foarte mult

1 2 3 4 5

Anexa Tabel 13.

Ati avut orice activitate sexuala in ultimele 4 saptamani?

Da 1
Nu 2

(treci la urmatoarea intrebare)
(pentru dvs chestionarul se termina aici)

Punctul 11c este un element de screening pentru activi-
tatea sexuald recenta si nu este parte componenta obligatorie
a acestei scale.

Anexa Tabel 14. In ultimele 4 saptamani ce probleme ati intdmpinat
cu fiecare din situatiile ce urmeaza?

Nuafost | Afost A fost A fost
deloc omica | oarecumo | ©0mare
problemd | problemd | problema | problemd
Barbati:
a. Dificultati de a obtine sau 1 5 3 4
amentine o erectie
b. Dificultati de a avea 1 ) 3 4
orgasm
¢. Capacitatea de a satisface 1 5 3 4
partenerul sexual
Femei:
d. Lubrifiere inadecvatd 1 2 3 4
e. Dificultdi de a avea
orgasm ! 2 3 4
f. Capacitatea de a satisface 1 5 3 4
partenerul sexual

Anexa Tabel 15.
In general, cat de multumit ati fost de functia dvs sexual in
ultimele 4 saptamani?

Foarte Oarecum | Nici multumit, nici | Oarecum Foarte
multumit | multumit nemultumit nemultumit | nemultumit
1 2 3 4 5

Experienta clinia demonstreaza ca acest chestionar utilizat
in practica pare a fi o metoda eficientd si simpla, care facili-
teazd munca medicilor in cadrul evaludrii evolutiei postope-
ratorii pe termen mediu si lung, ceea ce conduce in final la
conceperea si implementarea unui plan tintit de management
perioperator, indispensabil pentru obtinerea unei calitati a vie-
tii mult ameliorate. Importante raimén insa strategiile de evita-
re a spitalizarilor, deoarece acestea, dupd cum am aratat deja,
marcheazd o crestere a mortalitatii. Aceasta crestere calitativda
a conditiilor de viata si a vietii de zi cu zi in sine, se datoreazd
unor complexe de masuri terapeutice (medicamente noi), or-
ganizatorice (asociatii de profil, conditii mai bune de spitaliza-
re), sociale (imbunatétirea habitatului), familiale (cuprinderea
familiilor in programe speciale de educare), comunitare (im-
plicarea comunitatilor in aceste tipuri de programe).

Managementul se bazeaza pe urmatoarele gesturi ierarhi-
zate si importante:

1. interventii cu efecte pozitive dovedite stiintific (planuri
de ,self management’, supraveghere permanentd de cétre
medicul de familie, ingrijiri planificate pentru cei cu tul-
burari ale functiei cognitive, revizuiri in departamente de
urgenta de cétre specialisti, integrarea ingrijirilor primare
sia celor secundare, telemonitorizarea celor cu insuficient
cardiacd concomitenta)

2. interventii cu beneficii mici sau fara beneficii (revizui-
rea medicatiei de la domiciliu de cétre farmacist, ingrijiri
“intermediare”, externare precoce, ingrijiri acordate de
infirmiere in faza pre- §i post-externare

3. interventii unde sunt necesare dovezi ale efectului (prezenta
medicului de familie la camera de garda, cresterea dimensiunii
practicii medicului de familie, modificarea orelor de consulta-
tii, ingrijiri cronice in medicina primara, telemedicina, accesul
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la servicii sociale in departamentul de urgenta, programe de De mentionat este faptul cé rezultatele finale trebuie sa
reabilitare, raspunsul rapid al echipei, etc. surprinda in totalitate calitatea vietii in diferite perioade, prin
In final, analiza datelor din literature de specialitate confir- diferite chestionare. Noua abordare a sanatitii publice, orientata

ma cd contributia masurarii calitétii vietii in elaborarea deciziei spre prevenire, educatie si tratament, impune totodata cercetare
clinice ramine un subiect discutat, dar important atdt pentru in domeniul calitatii vietii bolnavilor hepatici medico- chirur-
bolnavi cit si pentru medici. gical asistati avind ca deziderat imbundtatirea calitatii vietii.
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OPTIUNI TERAPEUTICE iIN MANAGEMENTUL ASCIT-PERITONITEI.

ASPECTE MEDICO-CHIRURGICALE

THERAPEUTICAL OPTIONS IN THE ASCIT-PERITONITIS MANAGEMENT.

SURGICAL MEDICAL ASPECTS

V.CAZACOV, V. HOTINEANU, A. HOTINEANU, V.T. DUMBRAVA, E. DARII, C. TAMBALA

Catedra 2 Chirurgie, USMF "Nicolae Testemiteanu”

Rezumat

Lucrarea isi propune sa analizeze principalele aspecte diagnostice si terapeutice ale ascit-peritonitei (AP) prin prisma cazuisticii din
Departamentul Chirurgie Hepatobilio-Pancreatica raportat la studiul actual al problemei.

Summary

This paper aims to analyze the main diagnostic and therapeutic aspects in ascit-peritonits, for this we analyzed the Chisinau Surgery
Department hepatobiliopancreatic statistics and we report them to the present literature.

Importanta problemei.

Boala hepatica cronica (hepatitele si cirozele hepatice )
reprezintd o problema de sdnatate publica pe plan mondial si
national (2, 9, 13, 20, 22). In pofida progreselor inregistrate
in diagnosticul si tratamentul hepatopatiilor cronice prognos-
ticul acestor maladii ramine, din pdcate, rezervat. Evolutia
clinica a pacientilor cu ciroza este adesea complicatd de un
numdr de modificdri importante, care sunt independente de
etiologia bolii hepatice subiacente. Acestea sunt reprezentate
in principal de hemoragia digestiva superioard, encefalopatia
hepaticd, ascita, sindromul hepato - renal, sindromul hepato
- pulmonar, tulburari hidroelectrolitice si acido - bazice si po-
sibilitatea de dezvoltare in timp a cancerului hepatic (6, 9, 12,
13, 21, 27, 39). Din punct de vedere clinic, cea mai frecventd
hepatopatie ascitogena este ciroza hepaticd, ascita fiind, uneori,
primul simptom al bolii. Exista si alte cauze de ascitd, cu sau
fard hipertensiune portala: tromboza venei porte, sindromul
Budd-Chiari, cancerul hepatic, insuficienta cardiacéd dreapta,
ascita carcinomatoasd din alte neoplasme abdominale, ascita
pancreaticd, ascita tuberculoasd, sindromul nefrotic, toate
avand indicatii terapeutice si tratamente specifice, mai mult sau
mai putin eficiente. Sunt situatii cAnd ascita poate fi episodica
si tranzitorie, ca in unele hepatite acute si cronice, dar, de cele
mai multe ori, ascita progreseaza lent, ajungand intr-un stadiu
considerat netratabil. In acest stadiu prognosticul de supra-
vietuire la un an este sumbru, de 50-60% (13, 14, 18, 27, 40).
Supravietuirea devine si mai compromisa dacad pe parcurs apar
complicatii asociate, ca peritonita bacteriana (ascita infectatd)
si sindromul hepato-renal (2, 12, 32, 36, 38). Existenta ascitei
poate predispune pacientul la aparitia unor complicatii printre
care: peritonita bacteriana spontana (PBS) , hidrotorace, hernie
ombilicald, insuficienta respiratorie, tulburari electrolitice,
coagulopatii de consum (6, 9, 10, 13, 17, 20, 36). Complicatie
a cirozei hepatice, peritonita bacteriand spontana este cea mai
grava complicatie infectioasa intalnita la pacientii hepatici,si
apare la % dintre pacientii cu aceastd boald (31, 32, 36, 39,
40). Conform datelor din literatura de specialitate PBS este o
variantd a peritonitei primare , prezenta careia are un rasunet
patogenetic important asupra functionalitatii hepatice si poate
provoca decompensarea cirozei, aparitia altor complicatii i
decesului (2, 4, 6, 9, 12, 17, 20, 23,24, 27), problema mult dis-
cutatd in literatura de specialitate, in paralel cu aspectele legate
de indicatia terapeuticd. Astfel, literatura citeaza cd instalarea
primului episod de peritonitd bacteriand spontand afecteazd
circulatia hiperdinamicd, poate decela aparitia hemoragiei

digestive variceale si sindromului hepatorenal, duce rata de
supravietuire la 1 an la aproximativ 30% si de 20% la 2 ani (7,
11, 13,17, 18, 27, 36). O mentiune speciala trebuie ficuta si
referitor la dificultétile de diagnostic, polimorfizmul semi-
ologic si lipsa unor protocoale terapeutice unitare adresate
acestei grave complicatii (12, 13, 15, 18, 20). Actualmente,
managementul terapeutic optim nu reprezinté inca un consens,
continud sa ridice incd discutii in ceea ce priveste tactica tera-
peuticd si chirurgicald (2,13, 14, 17, 27, 31, 36).In consecinta,
rata recidivelor PBS, in lipsa mésurilor profilactice si curative
adecvate este foarte mare, aproximativ 40-70% in primul an
posttratament. Ultimii ani au adus importante clarificari in
ceea ce priveste conduita terapeutica (2, 12, 14, 18, 23, 25, 36),
iar tratamentul multimodal care include metode medicale,
endolaparoscopice si chirurgicale se inscrie in efortul general
de optimizare a rezultatelor si de crestere a supravietuirii si
calitatii vietii pacientilor aflati in stadii curabile a bolii hepatice.

Fiziopatologie

Cunoasterea patofiziologiei aparitiei ascitei usureaza
tactica de conduita terapeutica in caz de ascitd. Patogeneza
ascit - peritonitei este contraversatd. Cele mai frecvente cauze ale
infectdrii lichidului ascitic sunt translocarea bacteriilor - 70
% din infectii (trecerea bacteriilor prin peretele intestinal dat
edemului si permiabilitétii crescute a mucoasei intestinale) si
instalarea hematogend (%2 din PBS au bacteriemie cu acelasi
microb; germenul poate fi cultivat din sputa/ urind), Fig.1.

Desi datele din literatura raporteaza cd mecanismul principal de
aparitie al peritonitei bacteriene spontane este fenomenul de translo-
catie bacteriand - trecerea bacteriilor intraluminale si al produsilor
bacterieni (endotoxine) dincolo de peretele intestinal la nivelul gan-
glionilor limfatici mezenterici si in cavitatea peritoneald, rimén inca
destule controverse si discutii referitoare la mecanismul de aparitie a
PBS. De fapt, mecanismele prin care este generatd aceasta complicatie
sunt multiple favorizate de o combinatie de factori determinati de
boala de bazd (ciroza): bacteriemie prelungita sirecurenta secundara
imunosupresiei determinate de cirozd, sunturile intrahepatice ce
punin circulatia sistemicd sangele colonizat si activitatea bactericidd
deficitard la nivelul lichidului ascitic. S-a constatat cd imunosupre-
sia prezenta la pacientii cirotici este asociatd cu o afectare la nivelul
functionalitatii sistemului reticulo-endotelial sila nivelul neutrofilelor,
precum si o deficientd in concentratia complementului seric.
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Hipertensiune portala

l

Cresterea permiablitétii intestinale
Translocare bacteriana

l

Bacteriemie prelungita
Colonizarea ascitei

l

Imunitatea pacientului/activitatate bacteriana

l

Ascita bacteriana PBS

Ascitd cu cultura
bacteriana
negativa

Fig.1. Patogeneza peritonitei bacteriene spontane

Referitor la sunturile intra si extrahepatice, acestea apar
datorita sindromului de hipertensiune portald, o alta compli-
catie cunoscutd a cirozei hepatice, si astfel sunt suntate celu-
lele Kupffer de la nivel hepatic rezultatul fiind bacteriemia cu
inocularea lichidului de ascita. Modificarile hemodinamice si
circulatorii care acompaniaza progresia cirozei si ascit - peri-
tonitei, predispun la o serie de complicatii, ca aparitia puseelor
repetate de hemoragie variceald si dezvoltarea sindromului he-
pato-renal ce reduc supravietuirea pacientilor. Cei mai impor-
tanti factori de risc care contribuie la dezvoltarea ascit - peri-
tonitei la pacientii cirotici sunt: scorul de Child-Pugh C; nivelul
crescut al bilirubinei serice > 55 pmol/L; trombocite < 105 /mm?;
hemoragii digestive; Incidenta 15 %; tratament hemostatic endo-
scopic; concentratia proteinelor in ascitd < 10 g/L (au un risc de
10 ori mai crescut de a dezvolta aceastd complicatie decit cei cu
concentratii ale proteinelor mai mari); antecedente de peritonite
bacteriene spontane (probabilitatea de recidive 40-70% in lan).

Astfel, se poate concluziona, ca identificarea si indepérta-
rea factorilor precipitanti reprezinta o etapa esentiald in mana-
gementul pacientilor cu ciroza hepatica si peritonita bacteriana
spontand care are la baza o bacteriemie recurenta si prelungita
ce duce la insdmintarea bacteriana intr-un mediu deficient in
activitate opsonica si antibacteriand reprezentat de lichidul as-
citic. severa, prezintd rezistenta la dezvoltarea peritonitei bac-
teriene spontane.

DIAGNOSTIC POZITIV
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Diagnosticul pozitiv, adica diagnosticul de PBS, trebuie
sa dovedeascd existenta si varianta infectiei lichidului ascitic.
Simptomatologia PBS este foarte nespecifica. Paleta de ma-
nifestari merge de la bacterascita asimptomatica pind la un
sepsis cu o progresie rapidd spre exitus. Cele mai frecvente
manifestari sunt febra, encefalopatie, durerea abdominala, di-
areea, ileusul, greata si varsaturile (tabelull).

Tabelul 1. Frecventa manifestarilor clinice in PBS si aspectul imagistic

Manifestari Frecventa
Febra 69%
Durerea abdominald 59%
Encefalopatie 54%
Diareea 32%
Ileus paralitic 30%
Hipotensiune 29%

ASCITA MASIVA

Diagnosticul de peritonitd bacteriand spontand este une-
ori dificil de stabilit.

In studii, unii autori mentioneaza pina la 30% din pacienti cu
peritonita bacteriana spontana pot fi asimptomatici. Durerea ab-
dominala si semnele de iritatie peritoneald pot lipsi iar matita-
tea deplasabild pe flancuri, semnul valului si alte semne clinice sunt
specifice ascitei dar nu ascitei infectate. Explorarea paraclinica per-
mite estimarea diagnosticului functional, morfologic si etiologic.

Utile pentru diagnosticul de certitudine de PBS sunt teh-
nicile imagistice si analiza citologicd/ microbiologici a lichi-
dului de ascita obtinut prin manevra numitd paracenteza care
releva prezenta ascit-peritonitei si o poate clasifica ca fiind
primard/ secundara. Folosirea termenului de ascite bacterie-
ne este rezervat pacientilor ce indeplinesc urmétoarele crite-
rii: cultura pozitiva a lichidului de ascita, PMN < 250 /mm3 si
absenta oricarui semn de infectie locald sau generald. Aceste
tipuri sunt determinate de microorganisme diferite si au o
evolutie clinica diferita(tabel 2).

Tabelul 2. Variante de infectie a lichidului de ascita (clasificarea
internationala)

monomicrobiana
non-neutrocitica

Forma clinica PMN/ml Cultura Observatii
PBS > 250 PMN/ml -+ monomicrobiana | Aspect tipic de PBS
Ascita neutrocitica | > 250 PMN/ml - Forma clinica de PBS
cu culturi
negative
Bacterascita < 250 PMN/ml -+ monomicrobiana | Pacientii simptomatici au

caracteristici similare

PBS

Peritonita bacteriana | > 250 PMN/ml

+ plurimicrobiana

Peritonita chirurgicala

secundara
Bacterascita < 250 PMN/ml + plurimicrobiana De obicei punctionarea
polimicrobiana intestinului in timpul
paracentezei (1/1000
cazuri)

Gomersall C. Ascitic fluid infections. International Critical Care Conference, Dubai, 2007; pubmed.
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Lichidul ascitic favorizeaza multiplicarea microorgani-
smelor patogene si aparitia peritonitei. Ceimai frecventi agenti
cauzali ai PBS, in ordine descrescitoare, sunt:, Gram negativ: E.
Coli+K. Pneumonia-(60%); Gram poyzitiv- streptococc- 25%;
anaerobi- rar( tebelul 3). In 10 % cazuri flora bacteriani este mixti.

Tabela 3. Microbiologia in peritonita bacteriana spontana

Microrganisme Frecventa
E. coli 47%
Klebsiella oxytoca 12a13%
Pneumococi 7a8%
Alte microorganisme gram-negative 11a13%
Enterocococi 5%
Anaerobe
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In peritonita bacteriana spontani vom identifica de obicei o
singura specie de microorganisme. Diagnosticul diferential cel
mai important si totodata cel mai dificil se face cu peritonita
bacteriana secundara prin perforarea unui viscer care include
urmatoarele criterii: proteine totale > 1g/dl;glucozd < 50 mg/
dl; LDH > 225 mg/ml; raspuns la tratament; germeni multipli
in cultura. In diferite studii de-a lungul timpului intre 5% si

15% din pacientii cu ascita infectat aveau un punct de plecare
intraabdominala-cel mai frecvent o perforatie intestinald. Im-
portanta diferentierii intre cele doud entitédti consta in faptul ca
o laparatomie nenecesara creste rata mortalitatii la pacientii cu
peritonitd bacteriana spontana la aprox1mat1v 80%. In aceste
conditii, un diagnostic diferential corect este imperativ.

Managementul conservator. Optiuni de terapie paliativa
in caz de PBS

S-au efectuat o serie de studii care au incercat sd stabileasca
un protocol de conduita terapeuticd in vederea tratamentului
episodului acut de PBS sau proﬁlax1e1 recurentei acesteia. In tre-
cut pacientii cu PBS erau in general cons1derat1 inoperabili. In
prezent, strategia terapeuticd la acesti pacienti este reprezentata
de laparacintezd diagnostica/curativd urmata de antibioterapie.
S-a format un punct de vedere unitar cu privire la tratamentul
conservator al PBS ca singura decizie corectd, pentru a evita
progresia de ciroza hepatica decompensata.

Regula: diagnostic precoce + tratament imediat cu cefalo-
sporine din generatia a ITI —a cu buna penetrare in lichidul de
ascita si toxicitate redusa.

Clubul International pentru Studiul Ascitei a publicat un con-
sensus asupra diagnosticului si tratamentului acestei compli-
catii in care erau sugerate mai multe regimuri de tratament
empiric: Cefotaxim, Ceftriaxon, Ceftazidim si Amoxicilina
- acid clavulanic. Deoarece prognosticul PBS depinde de in-
stituirea rapidd a tratamentului se recomanda initierea terapi-
ei empirice in prezenta ascitei neutrocitice (>250 neutrofile/

mmc), inainte ca rezultatul culturilor sa fie disponibil (tabelul
4). Episoadele asimptomatice de bacterascitd monobacteria-
ni non-neutrociticd nu necesitd tratament. In cazul in care
aceasta se asociaza cu manifestari clinice, tratamentul antibi-
otic este recomandat, indiferent de numarul de neutrofile in
lichidul de ascitd. Pand la rezultatul antibiogramei, regimul
terapeutic este fundamentat pe administrarea parenterald de
antibiotic cu spectru larg:

- Cefalosporina de generatia a 3-a (cefotaxim 2g la 8h, cef-
triaxon 2g la 24h);

- Amoxicilina/acid clavulanic este o alternativa terapeuti-
cd;

- Tratamentul cu ofloxacin (400 mg la 12h) poate fi eficient
la pacientii cu toleranta digestiva pastrata, cu encefalopa-
tie hepaticad moderata si creatinina sericd mai mica de 3
mg/dl;

- Antibioticele se mentin pana la disparitia semnelor de in-
fectie, cel putin 5 zile;

- Evaluarea raspunsului terapeutic indicé cel putin o para-
cinteza efectuatd la 48 ore de la initierea tratamentului.
Daci numdrul PMN creste, nu se modificd sau scade cu
mai putin de 25%, se ridica suspiciunea de peritonita se-
cundard si se modifica tratamentul in consecinta;

- Tratamentul profilactic al PBS se face prin administrarea
pe termen scurt (7 zile) de norfloxacin 400 mg*2 ori/zi;

- PBS este indicatie de transplant dupa rezolvarea epizodu-
lui infectios.

Tabelul 4.Tratamentul antibacterial curativ si profilactic adresat PBS

Tratament curativ

» Tratamentul anti-infectios: in urgen(a (1 fard
a altepta rezultatele culturii de LA.

Tratamentul antibacterial initial est empiric.
Antibictice === difuzia larga si rapida
in LA
activ la BGN +
CGP (streptococ)

Durata tratamentului este de 5-7 zile pentru
cefotaxim insa nu este stabilit pentru alte
antibiotice.

Tatament preventiv

Modalitati de tratament

Indicatii

Ascita saraca in proteine | Norfloxacine 400 mg/ziPO
(<10 g/L)
Profilaxia secundard
dupd recuperare de la un
episod de PBS

Hemoragie digestiva

Norfloxacine 400 mg/ziPO

Norfloxacine 400 mg x 2/zi
PO sau prin sonda
gastrica sau ceftriaxon
19/zi IV pentru o durata
minimala de 7 zile.

Amoxicillina/clavulanat
19 ( perfuzie de 30 min)
sau 1g de cefotaxime |V,
30 min ianinte de

Incinte de realizarea
sclerozarii VO.

Abordarea multidisciplinara este recomandata in mana-
gementul PBS. Optimal, decizia terapeutica se ia intr-o echipa
interdisciplinard: chirurg, hepatolog/gastroenterolog, ATIst.
Literatura de specialitate citeaza cd mortalitatea a scazut in
ultimele decenii, ajungand de la 80% la aproximativ 30%, oda-
td cu ldrgirea paletei antibioticilor, diagnosticului prompt si
cunoasterii mai amanuntite a mecanismelor ce stau la aparitia
AP (.....). Interventia chirurgicala poate fi necesara in cazurile
peritonitelor bacteriene secundare dupa indicatii bine codi-
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ficate, in care postoperator se recurge la tratamentul clasic.
Atitudinea non-interventionald poate fi adoptatd cazurilor de
PBS asociatd cu SHR grav, insuficienta poliorganicd, organice
severe. Strategia pe termen lung implica o supraveghere clinic
regulatd in vederea depistarii eventualelor simptome caracte-
ristice recidivei PBS, riscul aparitiei caruia este unul real.

Daci se modificd simptomele clinice, identificarea micro-
organismelor in lichidul ascitic, raspuns inadecvat la terapia
medicamentoasd este indicata paracenteza repetata pentru a
exclude peritonita bacteriend secundard. Tratamentul profi-
lactic cu antibiotice are drept scop decontaminarea selectiva a
bacteriilor de la nivelul tractului gastro-intestinal cu scopul de
a reduce riscul de recidivi a peritonitei bacteriene spontane.

Evolutie postterapeutica si prognosticul PBS sunt
corelate cu boala de bazd, in pofida evolutiei tratamentelor
antibacteriale cu vizd curativa si profilactica. Posibilitatile
de evolutie posttratament sunt variate: agravare, stabilizare
si recidiva PBS. Literatura de specialitate citeazd cd instala-
rea unui episod de PBS duce rata de supravietuire la 1 an la
aproximativ 30% si de 20% la 2 ani, iar probabilitatea de re-
aparitie a PBS in cursul anului este de 40-70%. Studiile arata
ca infectiile bacteriene sunt obisnuite si severe la pacienti cu
cirozd hepaticd. De acea este important sd prevenim infectiile
la pacientii cu risc, printre care sunt citati pacientii cu asci-
ta spitalizati in legatura cu hemoragie din tractul gastro-in-
testinal si pacientii care au suportat un episod acut de PBS,
cdrora li se recomanda profilaxia cu antibiotice efectuata cu
norfloxacin, ciprofloxacin sau clotrimazol pentru a diminua
riscul inalt de reaparitie a bolii. Candidati pentru terapia cu
antibiotice pe cale orald pe termen lung sunt pacientii cu as-
cita portald avand niveluri de proteine totale, in ascita <1 g /
dl, si / sau hemoragii gastro-intestinale, §i / sau un episod de
peritonitd bacteriand spontana in anamneza.Toti pacientii cu
antecedente de un episod de PBS ar trebui sd ia in considerare
transplant de ficat.

Prezentul studiu are ca obiectiv si analiza conduitei
terapeutice aplicate in PBS in ultimii 10 ani in Clinica 1
Chirurgie USMF ”N. Testemitanu.“ Am utilizat baza de date
a Departamentului Chirugie Hepatobiliopancreaticd, Spitalul
Clinic Republican, ce include foile de observatii si protocoale-
le operatorii. Pentru exemplificare prezentam cazul unei bol-
nave in vérstd de 35 de ani care se reinterneazé in Clinicd cu
o simptomatologie dureroasa si dispepsie asociatd unei ascite
voluminoase in evolutie de aproximativ 8 zile. Manifestéri-
le clinice la internare: alterarea stérii generale, ascita , dureri
abdominale generalizate, febrd (38 C), frison, edeme a mem-
brelor inferioare. Examenul obiectiv atesta facies hepatic, ic-
ter sclerotegumentar, ascita voluminoasa, abdomen sensibil la
palparea superficiald in hipocondrul si flancul drept unde se
atestd suspect semnul Blumberg. Biologic, la internare, am
determinat trombocitozd moderatd, citoliza hepatica, indice-
le de protrombina = 69,7%, INR=2,76. Ecografia abdominald
descrie ficat redus in dimensiuni, pancreas ecografic normal,
colecist fara calculi cu peretii ingrosati, splina inlaturata, VP
=15 mm, lichid liber in cantitate mare. Radiografia cord- pul-
mon - fird patologie; radiografia abdominala simpla - aero-
colie pronuntatd,fird semne de pneumoperitoneu si nivele
hidroaerice. Datele clinice si paraclinice expuse la internare
sustin urmatorul diagnostic: ciroza hepatica etiologie virala
HBV+HCYV, decompensata parenchimatos, Child C. Hiper-
tensiune portala bloc hepatic. Stare dupa operatie devascu-
larizare azygo-portald Hassab + splenectomie laparoscopicd
manual asistatd. Trombocitoza functionala postsplenectomie.
Tromboza a venei portda? Apendicita acuta? Ascit-peritonita.
S-a efectuat punctia aspirativd - lichid purulent cu PMNN >
250/mm?, suspect pentru sursi de infectie intraabdominald.
Dupa evaluarea si pregitirea preoperatorie s-a efectuat lapa-
roscopia curativa. In cavitatea abdominala se atesta cca 8 litri
de lichid ascitic-peritonitic cu fibrina, fara date de peritonita
chirurtgicald. S-a efectuat sanarea si drenarea cavitatii abdo-
minale pentru lavaj. Postoperator se administreazd solutii
perfuzabile ( glucoza 5%-800ml, aminoplasmal- hepa, albu-
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mina/plasma congelatd i/v), antibioticoterapie (Cefatoxim 2 g
la 8 h timp de 7 zile, Octreotid 50pg/h 5 zile ), diuretice ( fura-
semid+ verogpiron), octreotid, pantoprazol, hepatoprotectoa-
re, lavaj local cu antiseptice si metronidazol. Evolutia clinicd
imediatd postterapeutica bund. Pacienta a fost transferatd in
sectia hepatologie, chirurgical vindecatd (t° normala, tranzi-
tul intestinal reluat, drenurile extrase), stabild hemodinamic,
cu semne clinice de encefalopatie portald si recomandare de
terapie hepatoprotectoare, diureticd, anticoagulantd. Postte-
rapeutic, se externeaza la domiciliu in stare relativ satisficé-
toare, este inclusa in lista de asteptare pentru transplant he-
patic. Particularitatea cazului: sub aspect clinico-paraclinic
aparitia ascit- peritonitei, postsplenectomie, la o bolnava cu
CH decompensata poate fi cu usurintd explicata prin prezen-
ta alterdrii mijloacelor de apérare fata de infectii precum si
din cauza alterarii imunitétii. Diagnosticul diferential cel mai
important i totodata cel mai dificil se face cu peritonita bac-
teriand secundara prin perforarea unui viscer care trebuie avut in
vedere. Din punct de vedere terapeutic evolutia bolii postte-
rapeutic in cazul analizat poate fi apreciatd ca rdspuns partial
dimensional, tratamentul trebuie continuat cu Norfloxacini
si dupa externare, pacienta trebuie inclusé in lista de asteptare
pentru transplant hepatic.

Caz clinic 2: barbat in virstd de 58 de ani, se prezinti la
medic cu durere abdominaléd generalizata, greatd, inapetenta,
si cresterea volumului abdominal, scaun- melend. Simptoma-
tologia instalatd cu 3 saptamini in urmd.

Examen clinic: t° 37,3°C, Ps-96, TA 90/60 mmHg, abdo-
men mdrit de volum pe seama lichidului ascitic, ficat la 2 cm
sub rebordul costal; splina nu a putut fi evaluata clinic datorita
lichidului de ascita, abdomen vizibil destins si se remarcd un
anumit grad de durere in abdomenul superior; nu prezintd
duritate la palpare sau reflex de apérare; se descoperd mati-
tate la percutie abdominala si prezenta ascitei. Sistem nervos:
somnolent, tremor. La examenul rectal - scaun melenic.

Ipoteze de diagnostic clinic: Ciroza hepatica la primul
episod de decompensare + ascita gr. 3, hipertensiune portala,
hemoragie digestiva variceald? sindrom hepato-renal.

Analize de laborator: valorile determinarilor sindromale
au atestat prezenta sindromului hepatocitolitic, hepatopriv,
imunoinflamator, trombocite = 61000/mmc, albumina = 26,8

/.

& Imagistic: Radiografie toracicd: diafragme ascensionate,
cord orizontalizat; radiografia abdominala simplé - aerocolie
pronuntatd colon transvers, fard semne de pneumoperitoneu
si nivele hidroaerice. Ecografie abdominala: lichid de ascitd
prezent, in cantitate mare; ficat cu hiperreflectivitate difuza;
VP = 16,2 mm; parenchim cu ecogenitate usor crescuta, cu
distensie. Splina in limite normale. Intensd aerocolie pe co-
lonul transvers. Endoscopia digestiva superioara efectuata la
aceastd data evidentiazd varice esofagiene grad IV, ulcer duo-
denal hepatogen complicat cu hemoragie digestiva superioa-
ra exteriorizatd prin hematemeza si melena clasa Forrest IIB,
anemie posthemoragicd severa.

Lichid de ascita: Aspect macroscopic-icteric, limpede.
Celularitatea lichidului de ascita: microscopie cultura poziti-
vd cu un singur tip de microb (E.Coli) cu PMNN > 250/mm?,
sursa cunoscuta de infectie intraabdominald. Restrangerea
ipotezelor initiale: Ciroza hepaticd decompensata portal si
parenchimatos. Ascitd. PBS. Gastropatie portal hipertensiva.
Ulcer hepatogen duodenal complicat cu hemoragie digestiva
stopata, Forest II B. Sindrom hepato-renal.

Spitalizare in sectia hepatologie SCR - tratament hepa-
trotop, antiulceros, sindromal. Evolutia clinicd trenanta, cu
agravare. Peste 48h apar si se intensifica durerile in regiunea
epi — mezogastrica asociatd cu rigiditate musculara slab pro-
nuntatd. Clinic si la radiografia abdominala simpla repetata se
suspectd perforatia ulcerului duodenal simptomatic. Se prac-
ticd laparocinteza repetata - lichid ascitic seros citric si se
dreneazi cavitatea peritoneald. In urma examindrii lichidului
s-a precizat diagnosticul de peritonitd bacteriana neutrocitica
specificd infectiei bacteriane secundare (PMNN>250/mm?,
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pentru care s-a recomandat terapie antibiotica specificd. Pe
fonul acestui tratament starea pacientului brusc se agravea-
za cu deteriorare progresiva functiei renale si hepatice, coma
hepaticd, exitus.

Particularitatea cazului prezentat este de a demonstra
ca diagnosticul de peritonita bacteriand spontana este une-
ori dificil de stabilit. Modificarile hemodinamice si circulatorii
care acompaniaza progresia cirozei si ascit-peritonitei, predispun
la o serie de complicatii ca aparitia puseelor repetate de hemoragie
variceala si dezvoltarea sindromului hepato-renal ce reduc supra-
vietuirea pacientilor. Factorii de precipitare sunt infectiile bac-
teriene (peritonita spontand), hemoragii gastrointes-tinale,
paracenteze evacuatorii. Mortalitate in absenta tratamentul
este de 90%, datorita SHR , insuficientei poliorganice cu pre-
dominare a celei renale si hepatice severe (sepsis, coagulopa-
tii). In final , este necesar de mentionat problema peritonitei
bacteriane spontane (PBS). Aprecierea esentei peritonitei bac-
teriene spontane pind in prezent in literatura de specialitate a
fost destul de vaga. Conform conceptelor moderne SBP este
una dintre cele mai severe complicatii bacteriene ale ascitei,
in absenta altor cauze de infectie intraabdominala. In lichi-
dul ascitic trebuie sé fie detectati microbi si / sau neutrofile
peste 250/1 mm3. Prognosticul SBP depinde de functia ce-
lulard a ficatului, de gravitatea dereglarilor renale, prezen-
ta complicatiilor infectioase, severitatea tabloului clinic si
de alti factori. Problema despre transplantul de ficat ar tre-
bui sa fie luatd in considerare cu promptitudine pentru toti
supravietuitorii.

Concluzii

. Bolnavii cu cirozd hepaticd avansata sunt mai succeptibili

la infectii, au un risc crescut pentru bacteriemie si PBS,
reprezintd o provocare medico- chirurgicala.

. Anamneza si examenul fizic nu au valoare predictiva

diagnostica inaltd. Examenul ecografic si paracinteza cu
microbiologia lichidului ascitic ramin cele mai importan-
te metode de a diagnostica PBS si variantele ei evolutive.

. Experienta acumulata ne permite sd constatdm ca atitu-

dinea interdiscipli-nard a PBS este justificata si absolut
necesara: echipa instruita compusa din hepatolog/gas-
troenterolog, reanimatolog, endoscopist si chirurg este
indispensabila.

. Regula terapeutica adresatd PBS prevede diagnostic pre-

coce + tratament imediat cu cefalosporine din generatia a
III -a cu buna penetrare in lichidul de ascitd si toxicitate
redusa, expectativa chirurgicala la pacientii cu evolutie
extrem de grava si operatii miniinvazive ghidate dupa
principiul ,,primum non nocere”, adresate pacientilor cu
peritonita bacteriana secundara.

. In ideea de a reduce riscul recidivei PBS, medicii trebuie

sa previna si recunoascé factorii predictivi si, sub aspect
terapeutic, sa recurgéd in mod obligatoriu la antibioterapie
profilactica.

. Implementarea unui protocol de screening cu control

periodic preventiv si evidentierea factorilor predictivi
credem ca este singurul care poate ameliora rezultatele
terapeutice.
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ABC-UL ANEURISMELOR CEREBRALE

THE ABC OF CEREBRAL ANEURYSM

Alexandru CARAUS’, Calin ROIBU? Nadejda SAPOJNIC?

1-d.h.m., prof.,, sef deparatment ,Hipertensiuni arteriale” IMSP ,Institutul de Cardiologie”
2-sef deparatment ,Terapie Intensiva Stroke” IMSP ,Institutul de Neurologie si Neurochirurgie”
3-cercetadtor stiintific, departamentul ,Hipertensiuni arteriale” IMSP "Institutul de Cardiologie”

Rezumat:

Aneurismele cerebrale reprezintd dilatafii patologice locale ale vasculaturii cerebrale cu tendintd spre erupere. Este o afectiune multifac-
toriald, frecvent asimptomatica sau cu polimorfism simptomatic. Hemoragiile subarahnoidiene aneurismale reprezinta 10% din totalul
de accidente cerebrale vasculare, dar, luind in considerare virsta relativ tindra a indivizilor afectati, disabilitatile majore si rata inalta a
mortalitfii, depistarea si taratmentul aneurismelor cerebrale este o problemd medicala, sociald si economica actuald.

Summary:

Cerebral aneurysms are pathologic focal dilatations of the cerebrovasculature that are prone to rupture. Frequentlly asymtomatic till the
moment of eruption, they become symptomatologically polymorphe when complicated with hemorrhage. Aneurysmal subarachnoid
haemorrhage accounts for about 10% of stroke but due to the relatively young age of affected individuals and high morbidity and mortality,
the earlier diagnosis and treatment strategy of cerebral aneurysms is an important medical, social and economic problem.

Generalitati

Aneurismele cerebrale reprezinta dilatatii patologice locale
ale vasculaturii cerebrale, datorate unui defect, afectiune sau
leziune si care manifestd tendinta spre erupere. Provine de la
varianta latind ,,aneurysma’, ceea ce inseamna dilatatie.

AC pot fi clasificate dupd: structurd: adevarate (implicd
toate cele 3 straturi ale peretelui vascular) si false (cavitate
delimitatéd de un chiag sangvin); dimensiuni: mici (cu diametrul
pina la 15 mm), mari (15-25 mm), gigante ( 25-50 mm) si
super gigante ( peste 50 mm); formd: saculare (congenitale)-
reprezintd 90% din totalul AC si sunt localizate la  nivelul
bifurctiilor arterelor magistrale, fusiforme (dolchoectatice,

arteriosclerotice)- reprezinta 7% din ponderea totala AC si se
localizeazi la nivelul ramurilor proximale arteriale.

Localizarea cea mai tipica a AC este la nivelul cercului Wil-
lis. Aproximativ 85% dintre AC pot fi gasite in partea anterioard
a cercului Willis §i implicd a. carotidd internd si emergentele
sale (30-35% - a.comunicantd anterioara, 30-35% -bifurcarea a.
carotide interne si a. comunicantd posterioard, 20% - bifurcarea
a. comunicante medii, 5%- bifurcarea a. bazilare si celorlalte
arterii din partea posterioara) [1].

Conditiile cele mai frecvente, care determind/favorizeaza
dezvoltarea AC sunt cele congenitale (anomalii congenitale
ale vasculaturii cerebrale — fenestrarea jonctiunii vertebro-
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bazilare sau arterii trigeminale persistente), genetice (linkaj
cromozomial pe 1p34-36,2p14-15,7q11,11q25,19q13.1-13.3;
rinichiul polichistic), hemodinamice ( hipertensiunea arteri-
ala), degenerative , aterosclerotice ( aneurismele fusiforme),
vasculopatii (displazia fibromusculara), boli ale tesutului
conjunctiv (sd. Marfan, Ehler-Danlos) si vasculite, statut
hipervolemic (malformatii arterio-venoase). Alte cauze ar fi
: traume cranio-cerebrale, infectii micotice, metastaze ale tu-
morilor din regiunea capului si gitului, medicamentos-induse
(cocaina, contraceptivele), tabagismul.

AC afecteaza orice virstd, dar mai frecvent se intilnesc
la adulti, cu o incidenta mai inaltd printre sexul feminin vs
masculin cu o ratd de 2:1. Se estimeazd cd 1- 6% din popula-
tia globald este afectata de acest ucigas silentios. AC prezintd
multiplicitate in 10-30% cazuri, fiind mai frecventa printre
femei (femei/barbati 5:1).

Manifestari clinice

Marea majoritate a AC sunt asimptomatice pina la mo-
mentul eruperii acestora, devenind simptomatice pe la virsta de
40-60 ani. Consecintele eruperii acestora evoluazd sub aspect
de hemoragie subarahnoidiand (HSA) sau intracerebrald. Cea
mai frecventa prezentare a AC erupte este HSA, fiind cea mai
devastatoare complicatie a AC, cu o mortalitate de ~50% , iar
30% din supravietuitori vor prezenta diverse disabilitati [6].
Incidenta maxima a HSA este inregistrata la virsta de 55-60
ani. Rata eruperii AC este de 1.3% per an [1]. Factorii de risc,
care favorizeazd eruperea AC, sunt hipertensiunea arteriala,
consumul de alcool, tabagismul, abuzul de droguri ( in special
cocaina). In momentul eruperii AC, pacientul relateazd de-
obicei ,, cea mai intensa cefalee, experimentatd pe parcursul
vietii”. Asocierea simptomelor meningiene fortifica suspiciunea
de HSA. Alte simptome ar fi: cefalee peri\retro — orbital,
slabiciune, diplopie, paralizie nerv facial, midriaza, nausee,
vomad si/sau pierdere de constientd. Cefaleea ,santineld” poate
aparea inainte de eruperea AC cu citeva zile sau saptimiini
si este experimentatd de un numér mic de pacienti. Cea mai
frecventa metodd, utilizatd in gradarea severitatii clinice si a
pronosticului pacientului cu HSA, este scara Hunt-Hess:

Gradul 0 - aneurism neerupt

Gradul 1 - lipsa simptomelor sau cefalee minima si rigidi-
tate nucald usoara. Rata de supravietuire (RS) -70%

Gradul 2 - cefalee moderatid-severa, rigiditate nucala,
deficit neurologic absent cu exceptia paraliziilor de nervi
cranieni RS-60%

Gradul 3 - somnolentd, confuzie sau deficit neurologic
usor RS-50%

Gradul 4 - stupor, hemiparezd moderata pina la severa,
rigiditate de decerbrare precoce, dereglari vegetative RS-20%

Gradul 5 - coma profunda, rigiditate de decerebrare, pa-
cient moribund RS-10%.

Gradul 6 - moarte subitd RS -0%.

Scara Fisher quantificd HSA prin metoda CT cerebral si co-
releaza cu probabilitatea dezvoltarii vasospasmului cerebral, care
reprezintd cauza principald a mortalitatii si disabilitatilor in HSA.

Gradul 1 - hemoragie absenta

Gradul 2 - HSA mai micd de 1 mm

Gradul 3 - HSA peste 1 mm

Gradul 4 — HSA de orice dimensiune, dar cu extindere
parenchimald cerebrald sau invadare ventriculara.

Circa 30 % din pacientii cu HSA dezvolta vasospasm
cerebral [5], care ramine a fi cauza majord a mortalitatii si
morbiditatii posteveniment [2,3]. Dintre cei ce supravietuiesc
-50% vor deceda pe parcursul primei luni de la eruperea AC
[4], iar 15% din supravietuitori vor prezenta deficit motor
sau cognitiv [6]. Vasospasmul cerebral debuteaza la 3 zile
dupd dezvoltarea HSA, atingind apogeul sdu spre ziua a 7-8
si se rezolva spre cea de a 14 zi de la eveniment. Teoriile mai
vechi explicau vasospasmul cerebral prin actiunea iritativa a
chaigului sanguin pe artere, dar la momentul actual acesta se
considerd a fi o combinare a contractiei, proliferarii si apoptozei
celulare. Etiologia vasospasmului este secundard unui proces
inflamator si perpetue pe masura resobtiei chiagului sangvin

din spatiul subarahnoidian. O alta complicatie a AC erupte este
recidiva hemoragiei, care are cea mai mare incidenta (20-50%)
in primele 3-14 zile cu o mortalitate de ~ 85% [4] cu revenirea
riscului la nivel initial dupa 6 saptamini de la eveniment.

Patologia cresterii si eruperii AC

Patologia genezei, cresterii si eruperii AC este multifac-
toriald. Stressul parietal de forfecare la bifurcarea arterelor,
defectele congenitale al mediei si modificdrile degenerative
ale peretelui arterial sunt considerate elementele-cheie in dez-
voltarea AC [7]. La nivelul patului arterial, fluxul vascular si
cel intern intraanevrismal au un efect crucial asupra originii,
cresterii si configurarii AC. La nivel de aneurism, stressul
parietal de forfecare, cauzat de modificarea rapida a directiei
fluxului sanguin (sistolo-diastolic), deterioreazd in mod conti-
nuu intima din regiunea colului sacului aneurismal, iar aceasta,
probabil, initiaza si determina cresterea majoritatii aneurisme-
lor saculare. Tromboza si eruperea deasemeni sunt explicate
prin mecanismul stressului hemodinamic intraaneurismal [1].
Histopatologia AC este caracterizata prin diminuarea numaru-
lui sau degenerarea celulelor endoteliale, degenerarea laminei
elastice interne si subtierea mediei. Numeroase studii sugereza,
cd modificarea calitatii si cantitdtii matricei extracelulare este
una din cauzele primordiale in aparitia si perpetuarea AC.
Astfel, s-a demonstrat majorarea nivelului seric ale gelatinazei
si elastazei, precum si ale metaloproteinazelor matriceale la
nivelul peretelui aneurismal[8]. La nivelui perechii a 7 de cro-
mosomi locusul genetic, responsabil pentru dezvoltarea AC,
este situat in nemijlocita vecinatate cu locusul genei codifica-
toare pentru elastina. O alta trasdturd, caracteristica pentru
peretele aneurismal, este subtierea mediei cu o descrestere a
numarului celulelor musculare netede (CMN). Mai recent,
studiile experimentale si clinice plaseazd apoptoza ca factor
cauzativ in descresterea numérului de CMN [7], care, la rindul
sdu, determina diminuarea expresiei genelor, codificatoare
pentru sistemul renin-angiotensina-aldosteron (SRAA) local,
cu rol crucial in biologia i patologia vasculara.

Imagistica AC

Existd 3 modalititi imagistice de depistare si evaluare a
localizérii, dimensiunii si morfologiei AC: CT angiograficd
(CTA), RMN angiografica (RMA) si angiografia cerebrala baza-
td pe cateter. Metoda preferabild initiala in cazul AC intacte este

CTA sau RMA, in timp ce angiografia bazata pe cateter
este modaliatea cea mai preferabild la pacienti cu hemoragii
subarahnoidale.

Managementul AC

Decizia terapeutica difera considerabil de la AC erupt de
cel patent. Cele erupte necesitd tratament de urgenta (primele
72 ore de la impact) in scopul prevenirii hemoragiei repetate
si permite un tratament agresiv al vasospasmului ulterior. In
cazul AC patente, strategia de tratament se alege in mod selectiv
si individual. Tratamentul AC poate fi non invaziv si invaziv.

Anterior, tratamentul chirurgical era aminat pina la 2- 3
saptimini dupa hemoragie cu scopul evitdrii edemului cerebral
in timpul interventiei. In pofida micsordrii ratei morbiditatii
si mortalitatii chirurgicale, rezulatatele nu erau satisficatoare
din cauza incidentei inalte a hemoragiei repetate si dificula-
tilor in managemetul vasospasmului cerebral. Administarea
blocantelor de Calciu (Nimodipina pentu o perioadad de 21
zile) la toti pacientii a demonstrat o ameliorare in pronostic
si asta in pofida faptului, cd nu a fost demonstrat prin studii
experimentale efectul Nimodipinei in preventia vasospasmul
cerbral. Utilizarea anticonvulsivantelor (Levetiracetam sau
Fenitoin) este controversatd, dar, in mod general, sunt utilizate
in special la pacientii care vor suporta craniotomie sau la cei
cu hematoame intracerebrale asociate HSA. Singele din spa-
tiul subarahnoidian oblitereaza vilii subarahnoidali, cauzind
dezvoltarea hidrocefaleei acute. Chiagul sangvin din ventriculi
poate oblitera foramenul Monroe, care de asemeni va conditio-
na hidrocefalee. Atunci cind hidrocefaleea determind inrauté-
tirea satutului neurologic al pacientului din cauza hiprtensiunii
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intracerebrale, efectuarea ventriculostomiei trebuie efectuata de
urgenta. Chiar dacd aceastd procedura nu este una salvatoare
pentru viata, ameliorarea starii pacientului survine rapid.

Tratamentul interventional al AC include cliparea chirurgi-
cald a sacului aneurismal sau tratament endovascular.

Scopul tratamentului chirurgical constd in obliterarea
aneurismului cu excluderea sa din circulatia normala fira
compromiterea vaselor adiacente sau ramurilor perforante
mici. Din punct de vedere tehnic aceastd procedurd prevede
plasarea unui clip la nivelul colului sacului aneurismal in vede-
rea excluderii aneurismului din circulatie fara ocluzia vasului
portant de aneurism. Atunci, cind cliparea este imposibild din
punct de vedere tehnic sau din cauza stérii grave a pacientului,
vor fi considerate urmétoarele alternative:

 wrapping-ul (ambalarea) sacului aneurismal: se efectueaza
doar atunci, cind nu existd alte posibilitati de rezolvare a
aneurismului (ex: aneurisme fusiforme bazilare/troncula-
re). Poate fi efectuata cu muselind, materiale din bumbac,
rasini sau alti polimeri. Unele studii ar demonstra un bene-
ficiu superior la plasarea materialelor plastice /polimerilor
vs cele din bumbac/tifon, dar aceasta observatie nu este
sustinutd ubicuitar;

o trapping-ul (acoperirea) sacului aneurismal: pentru a fi
eficientd necesité ligaturarea sau ocluzia atit distala cit si
proximald a arterei purtatoare. Acest tip de tratament mai
poate include by-pass extracranial-intracranial pentru a
mentine fluxul sanguin distal de segmentul vascular exclus;

o ligaturarea proximald (hunteriana): este uneori aplicatd
in cazul aneurismelor gigante, in special cu localizare
vertebrobazilara.

Efectuatrea unei angiografii dupd interventie este necesara
pentru confirmarea amplasarii corecte a clipei cu obliterarea totald
a aneurismei si mentinerea fluxului sanguin prin vasele adiacente.

Morbiditatea si mortalitatea asociatd cliparii depinde de mai
multi factori, inclusiv de dimensiunea si localizarea aneurismei,
comorbiditatile existente, si, in special, de statutul aneurismei la
momentul inetrventiei. Astfel, aneurismele erupte sunt mai dificil
de operat cu o ratd mai inalta a morbiditatii si mortalitatii intra-
operatorii. Morbiditatea perioperatorie estimata a aneurismelor
intacte este de 4-10.9%, cu o ratd a mortalitatii de 1-3% [4].

Chirurgia endovasculara a evoluat de la ocluzia endovascu-
lara cu balon a arterei purtatoare de aneurism pind la tratament
prin coiling sau implantare de stent. Metoda clasica de tratament
prin coiling, elaborata si efectuatd pentru prima data de cétre
Gugliemi si colegii séi, prevede utilizarea microdispozitivelor
din platind, care induc tromboza in locul dislocarii sale via
electrotrombozi. Acest fenomen are loc deoarece elemen-
tele celulare sanguine si fibrinogenul au sarcina negativa, iar
electrodul din plating, utilizat in coiling, are sarcind pozitiva.
Datorita acestui fapt, electrodul cu sarcina pozitiva atrage
componentele sanguine cu sarcind negativd, astfel promovind
formarea chiagului de singe. Dacd initial metoda era aplicatd
pentru managementul aneurismelor, care nu puteau fi supuse
clipping-ului chirurgical, prezenta dispozitivelor biologic active
pentru coiling, precum si dezvoltarea tehnicilor de stentare, au
extins aplicabilitatea metodei endovasculare, devenind foarte
populard in majoritatea centrelor de specialitate. Electia trata-
mentului AC (erupte/ intacte) prin coiling sau clipping rimine
a fi controversati. Unele studii au demonstrat beneficiul tehni-
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cilor endovasculare avansate asupra supravietuirii la pacientii
cu AC erupte pe termen de 1 an de la eveniment vs tratametul
chirurgical clasic [9]. Studiind bazele de date din California,
Johnson si co., au concluzionat ca supravietuirea pacientilor,
care au suportat clipping pe AC intacte, a fost mult mai mica
comparativ cu cei post-coiling. Totodata, metoda de tratament
prin coiling a afost asociaté cu o rata mai redusd a mortalitatii
intraspitalicesti, scurtarea perioadei de spitalizare si costuri mai
reduse [4]. Siguranta superioara a coiling-ului vs clipping-ului
a fost demonstrata si de studiul International Subarachnoid
Aneurysm Trial (ISAT), efectuat in Marea Britanie. In studiu au
fost inrolati 2143pacienti cu hemoragii subarahnoidiene, deter-
minate de AC erupte. Acestea au fost randomizati in 2 grupuri de
tratament, dar studiul a fost intrerupt prematur dupa ce analiza
datelor preliminare a demonstrat o rata mai mare a mortalitatii
in cohorta de pacienti, supusa clipping-ului vs tratament prin
coiling (30.6% vs 23.7%) [4]. Timing-ul interventiei genereaza
unele conroverse. Astfel, interventiile precoce (efectuate in
primele 48-96 ore post-eruperea AC) prezintd anumite avantaje
fatd de cele tardive (>10-14 zile post-eveniment):

v/ elimind riscul re-singerarii, care cel mai frecvent are loc in
perioada imediata dezvoltérii hemoragiei subarahnoidiene;

v favorizeazd tratamentul vasospasmului cerebral, peak-ul
cdruia se inregistreaza intre ziua a 6-8 dupa HSA (rareori
inainte de ziua a 3-a);

v/ permite lavajul vascular (inclusiv cu agenti trombolitici)
cuinliturarea posibilitatii contactarii agentilor spasmogeni
cu vasele cerebrale;

v/ in pofida mortalitdtii intraoperatorii mai inalte, rata mor-
talitatii generale pe termen indelungat este mai redusa.
Argumente, aduse in favoarea interventiilor tardive si in

defavoarea celor precoce sunt:

v edemul cerebral si inflamatia sunt mai severe imediat dupa
HSA, iar tesutul cerebral inflamat este mai fiabil si prezinta
pericol de lacerare;

v riscul eruperii introperatorii este mai mare in interventiile
precoce,

v incidenta vasospasmului determinat de mecanotrauma
vasculard poate fi mai inalt in interventiile precoce.

La momentul actual nu existd studii de amploare, care ar
compara eficienta §i siguranta interventiilor precoce vs cele
tardive, dar in SUA exista o preferinta evidenta spre interven-
tiile precoce.

Daca necesitatea de a trata un AC erupt este unanim ac-
ceptatd ca una imperativa pentru a evita o resingerare disastru-
oasd, atunci necesitatea de a trata sau nu un AC intact ramine
afi o dilemd. Odatd cu implementarea pe larg a tehnicilor
neuroimagistice avansate, depistarea incidentala a AC este in
crestere continue, astfel ca a aparut necesitatea in stabilirea
unor criterii, care ar stipula ce tip de AC intacte trebuie tratate
si in ce mod. Decizia despre initierea tratamentului in atsfel de
situatii trebuie sd fie una individualizatd, iar beneficiile de la
efectuarea oriciror manipulatii trebuie sd depaseasci riscurile.

In concluzie, in pofida numeroaselor eforturi depuse
de cercetatori si medici practicieni, precum si progreselor
in domeniul diagnosticarii si management-ului AC, aceasta
conditie ramiine a fi una din cele mai disabilitante patologii
cu o morbiditate si mortaliate inaltd printre pacienti cu virstd
relativ tinara.
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STUDII CLINICE

ASPECTE CLINICO-BIOLOGICE $I IMUNOLOGICE LA PACIENTII CU
CIROZA HEPATICA DE ETIOLOGIE VIRALA AFLATI SUB TRATAMENT

CU IMUPURIN $S1 IMUHEPTIN

CLINICAL, BIOCHEMICAL AND IMMUNOLOGICAL ASPECTS IN THE PATIENTS
WITH HEPATIC CIRRHOSIS UNDER THE TREATMENT WITH IMUPURIN AND

IMUHEPTIN
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1 - doctor in medicind, conferentiar universitar, Clinica medicald nr. 1, departamentul Medicind internd,
Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie «Nicolae Testemitanu» din Republica Moldova.
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Summary

The purpose of this study was to examine the evolution of clinical, biochemical and immunological parameters in patients with liver
cirrhosis under the influence of treatment with Imuheptin and Imupurin. After 3 months of treatment was found complete regression or
decrease of clinical signs and syndroms: dyspepsic and astenovegetativ syndroms. The positive evolution of clinical signs was confirmed
by results of laboratory investigations. Decrease of ALT activity in all monitored patients were found and decrease of CIC. During the study
all patients established good tolerability of the administered medication.

Key words: cirrhosis, treatment, Imupurin, Imuheptin.

Rezumat

Studiul dat a fost efectuat cu scopul de a cerceta evolutia parametrilor clinico-biochimici si imunologici la bolnavii cu ciroza hepatica
sub influenta tratamentului cu Imupurin si Imuheptin. Dupa 3 luni de tratament s-a constat regresia totala sau diminuarea exprimarii
sindroamelor si simptomelor clinice principale: dispepsic si astenovegetativ. Evolutia pozitivd a simptomatologiei clinice a fost confirmata
prin rezultatele investigatiilor de laborator. S-a constatat diminuarea activitatii ALAT la toti pacientii supravegheati, micsorarea CIC. Pe
parcursul studiului toti pacientii au constatat toleranta bund a terapiei administrate.

Cuvinte cheie: ciroza, tratament, Imupurin, Imuheptin.

Pesymar

KnuHuko-6uoxummnyeckine n UMMyHONOTMYECKME acneKTbl Y MaLyNeHTOB C LMPPO30M NeyeHu BUPYCHOI 3TUONOMAN Npu Tepanuu
Vimynypurom n myrenTuxom. Hactoswee nccnenosatie 6b110 NPOBEAEHO C LieNbHO U3YUeHUA AUHAMUKI KNUHKO-O1OXMMUYECKIX I
UMMYHOJIOMYeCKINX NoKa3aTeneli y naLueHToB CLMppo30M neyeHn npu neyeHumn UmynypuxHomu myrentuHom. HasHaueHHoe neyeHne
Cnoco6CTBOBANO MOJHO Perpeccint U yMeHbLUEHUI BbIPaXKEHHOCTU KNUHUUYECKUX CUHAPOMOB M CUMMTOMOB: MCNENTUYECKOro 1
aCTeHo-BereTaTUBHOrO. MoN0XUTENbHAA AMHAMUKA KNUHNYECKOI CUMNTOMATMKIA Obina noATBEpPX/eHa pe3ysbTaTamit NabopaTopHbIX
aHanu30B. bbino BbiABNEHO CHInKkeHNe akTuBHOCTY ANAT 1 ymeHblueHe LYK, B xoge nccnefoBanma Bce nawmeHTb OTMETUN XOPOLLYH

NepeHoCMMOCTb Ha3Ha4Y€eHHbIX NpenapaTtos. KnioueBble cfioBa: Lnppos, neyexne, MMyI'IypI/IH, MMyFeI'ITVIH.

Introducere

Ciroza hepaticd este o boald grava a ficatului ce se caracte-
rizeazd printr-o prevalenta inaltd, morbiditate mare i un inalt
procent de invaliditate si decese.

Cauza dezvoltérii cirozei de origine virala a ficatului este
infectia virala - HBV, HCV, HDV sau asocierea acestor virusi.
Un rol la fel important in dezvoltarea cirozei il ocupa si asoci-
erea alcoolului la cele sus enumerate. Anual din cauza diver-
selor complicatii ale hepatitei virale mor aproape 2 milioane
de oameni, inclusiv aproximativ 700.000 de ciroza hepatica si
a complicatiilor sale. Ciroza hepatica este una dintre cele sase
cauze de deces in intervalul de virstd intre 35-60 de ani, variind
de la 14 la 30 de cazuri la 100 mii populatie [3, 4, 5, 9].

In legatura cu aceasta, la momentul actual farmacologii, clini-

cienii si oamenii de stiintd sunt in cautare de noi abordari si
metode de tratament cu preparate alternative a pacientilor cu
hepatite virale si ciroze hepatice de etiologie virald [1, 2, 6,7, 8].

Centrul de Cercetare InsectFarm, Roménia (reorganizat in
NEWTONE LABORATORIES), a elaborat preparate de origine
entomologica - Imuheptin si Imupurin, obtinute prin utilizarea
biotehnologiei unice care contine ca substante active extrase
din tesuturi de insecte Lepidoptere. Preparatele IMUHEPTIN
si IMUPURIN produse de FARMAPRIM SRL, in colaborare
cu NEWTONE LABORATORIES, Roménia, sunt destinate
pentru tratamentul hepatitei virale si cirozei hepatice.

Scopul acestui studiu a fost de a investiga eficacitatea si
siguranta administrarii preparatelor IMUHEPTIN si IMUPU-
RIN in tratamentul cirozei hepatice de etiologie virala la adulti.
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Materiale si metode

Intr-un studiu prospectiv, deschis, paralel, unicentric au
participat 33 pacienti cu ciroza hepaticé de etiologie virald din
care 22 pacienti cu clasa A dupa Child-Pugh si 11 pacienti cu
clasa B dupd Child-Pugh cu virsta cuprinsa intre 19 - 68 ani.
Majoritatea pacientilor au fost cu virsta apta de munca. Durata
bolii a fost de 2 - 3 ani la 23 (69,7%) pacienti si la 10 (30,3% )
pacienti respectiv 4 - 5 ani. Distributia pacientilor in functie
de sex si virsta este prezentata in tabelul 1, diagrama 1.

Tabelul 1
Caracteristica pacientilor inclusi in studiu
Indecele Pacientii
Nr. %
Numarul pacientilor 33 15,6
Femei 16 48,5
Barbati 17 51,5
Virsta medie, ani 43,48+1,72

Diagrama 1. Repartitia pacientilor in functie de sex si de
virstd (n - numdrul pacientilor)

Indicii cercetati in cadrul studiului: simptomele clinice
(subiective si obiective); hemoleucograma si trombocitele; para-
metrii biochimici sanguini; analiza serologicé a singelui pentru
markerii specifici ai hepatitelor virale; rezultatele testelor imuno-
logice; rezultatele investigatiilor instrumentale (USG, FEGDS).

Timp de 3 luni pacientii au administrat per os zilnic,
excluzind alte preparate, IMUHEPTIN, 150 mg/zi, intr-o
singurd priza dimineata si IMUPURIN, 150 mg/zi, intr-o
singura prizd seara. Pentru a evalua eficacitatea tratamentu-
lui s-a luat in consideratie in complex urmétoarele: dinamica
simptomelor clinice a pacientilor, datele testelor de laborator,
concluziile ecografice si datele FEGDS. Criteriu de eficientd a
fost considerat diminuarea sau disparitia simptomelor clinice,
reducerea sau normalizarea enzimelor hepatice (ALAT si/sau
ASAT), imbunétatirea parametrilor imunologici. Evaluarea
sigurantei si tolerantei preparatelor administrate in studiu
a fost realizata prin analiza inregistrérilor reactiilor adverse
asteptate si/sau altor efecte nedorite. Prelucrarea statistica a
datelor a fost efectuata cu ajutorul criteriilor parametrici si ne-
parametrici. Indicatorii parametrici (programul STATISTICA
7,0) au fost prezentati ca M + SE (M - media aritmetica si SE -
eroarea medie), unde a fost considerat rezultat semnificativ cind
p<0,05. Pentru indicatorii neparametrici (programul Microsoft
Excel, 2007), a fost considerat rezultat semnificativ cind p<0,1.

Studiul clinic a fost realizat in conformitate cu principiile
morale, etice si stiintifice prezentate in Declaratia de la Helsinki
(versiunea din 1996), Liniile directoare pentru bunele practici
clinice (GCP) si cerintele de reglementare in conformitate cu
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Pe fundalul tratamentului majoritatea pacientilor din
ambele grupe au mentionat disparitia sau reducerea severitatii
simptomelor mai sus enumerate. Cresterea capacitatii de lucru
si imbunatitirea stédrii generale dupd tratament ce a influien-
tat pozitiv asupra calitatii vietii pacientilor au mentionat 24
pacienti (72,7%).

Datele ecografice la majoritatea (87,9%) pacientilor au
demonstrat o scddere semnificativa a dimensiunii antero-
posterioare a lobului drept (15,29+0,19 cm vs 14,44+0,22 cm,
p<0.05), lobului sting al ficatului (7,72+0,15 vs 7,05£0,14 cm,
p<0,05) si diametrului venei porte (1,36+0,03 cm vs 1,22+0,01,
p<0,05). In 14 cazuri (42,4%) hipertensiunea portald a persistat.
De asemenea s-a vizualizat o scidere semnificativd a diame-
trului longitudinal al splinei (16,45+0,42 cm vs 15,72+0,38,
p<0,05). La un pacient splina a fost absenta in urma efectuarii
splenectomiei. In 4 cazuri (12,1%) a fost gasit lichid ascitic
in cavitatea abdominald, care dupa tratament a persistat la un
singur pacient. Rezultatele FEGDS au confirmat, de asemenea,
reducerea severitatii hipertensiunii portale la majoritatea paci-
entilor, prin micsorarea gradului varicelor esofagiene.

Rezultatele monitorizarii sindroamelor clinice majore si
simptomelor sunt prezentate in tabelul 3 si diagrama 2.

Tabelul 3
Dinamica sindroamelor esentiale sub influienta tratamentului
Pacienti
Sindroame Pind la tratament | Dupd tratament
nr % nr %
Dispeptic 33 100 14 42 4%
Asteno-vegetativ 33 100 5 15,2%
Hepatomegalia 33 100 32 96,9
Splenomegalia (n=32) 29 90,6 29 90,6
Icteric 6 18,2* 1 3,0

Notd : * - diferentd statisticd (p<0,1)

Diagrama 2. Dinamica sindroamelor clinice principale sub
influienta tratamentului

La pacientii cercetati in cele mai multe cazuri valorile ob-
tinute ai indicilor hemoleucogramei au fost in limitele normei,
iar analiza rezultatelor inainte si dupa tratament nu au aratat o
diferenta statistic semnificativa (p>0,05).

Rezultatele indicilor biochimici in dinamicé sunt reprezen-
tati in tabelul 4. Analiza rezultatelor a identificat ameliorarea
parametrilor biochimici ai functiei hepatice si anume: tendinta
de a reduce activitatea ASAT (dar statistic nesemnificativ,
p>0,05), scaderea semnificativé in dinamica a valorilor ALAT
(1,02+0,21 vs 0,56£0,09, p<0,05) si a nivelului de bilirubina
(26,59+2,85 vs 22,44+1,93, p<0,05).

S haw Tabelul 4
O lteble stadivlut s pacientii monitorizati afostiden- Indici blochimicin dinamica
tificata patologiev asociatd, care nu a fost din punct de vedere Indicii /Norma Valorile
clinic importanta (tabelul 2). Pind la tratament | Dupa tratament

Tabelul 2. Patologia asociata AIAT, mm/! (0,1%0,68) 1,020,21 %0,56::0,09

Patologia Pacienti AsAT, U/l (0X46) 72,42+10,92 55,51+4,71
Nr. % Fosfataza alcaling E/I (100X290) 223,23+17,54 | 210,99+16,63

Gastrita cronicd 17 51,5 GGTP, U/l (b - <45; f- <35) 55,63+12,48 36,66+4,94
Pancreatitd cronica 24 72,1 Indecele protrombinic, (90X105%) 79,55+1,62 80,99 +1,58

Dischinezia cdilor biliare 12 36,4 Proba cu timol, U, (0X4,0) 5,99+0,75 5,83+0,67
Pielonefrita cronica 3 9,1 Bilirubina, mmol/I, (2,4X19,2) 26,59+2,85 *22,44+1,93

Hipertensiune arteriala 7 21,2 Bilirubina directd, mmol /1, (0X5,6) 5,84+1,63 3,88+0,84

Cele mai frecvente sindroame clinice observate la pacienti
au fost: sindromul dispeptic (greatd, greutate sau durere in hi-
pocondrul drept si sting, varsaturi, pierderea poftei de mincare),
astenovegetativ (dureri de cap, sldbiciune), hepatomegalic, sple-
nomegalic, artalgic, mialgie si altele (tabelul 3 si diagrama 3).

Nota : * - diferentd statisticd (p<0,05);

Rezultatele parametrilor imunologici au identificat su-
presia sistemului imunitar de diferit grad de severitate la toti
pacientii (tabelul 5). Dupé tratament s-a identificat o usoara
crestere a numarului limfocitelor CD3 (38,36+2,18) si valori-
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lor indicelui CD3 + / CD20 + (2,20+0,16), o usoard scadere a
numdrului de limfocite CD20 + (19,61 + 1,33), precum si o
reducere a CIC pind la valorile normale (59,18+7,16). Cu toate
acestea, este necesar de mentionat ca diferenta dintre valorile
parametrilor imunologici inainte si dupa tratament a fost
statistic nesemnificativa (p>0,05).

Tabelul 5.
Indicii imunologici in dinamica
Indicii Norma — Valorle _
Pind la tratament | Dupa tratament
(D3+limf., % (55-75) 37,88+2,09 38,36+2,18
(D3+ limf.109/1(0,9-1,5) 0,70+0,07 0,73%0,09
(D4+ limf,, % (38-58) 24,85+1,61 24,63+1,74
(D4+ limf. x109 /1 (0,7-1,1) 0,48+0,06 0,47+0,06
(D8+ limf., % (12-28) 13,03+1,38 14,51+1,22
(D8+ limf. x109 /1 (0,23-0,43) 0,22+0,03 0,29+0,04
(D20+ limf., % (9-18) 23,73+ 2,09 19,61+ 1,33
(D20+ limf. x109 /1 (0,18-0,32) 0,42+0,05 0,37%0,0,5
CYC, % <60 75,51+9,86 59,18+7,16
(D3+/(D20+ (2,5-5,0) 1,99+0,17 2,20+0,16

Notq: - diferenta statisticd lipseste (p>0,05);

Discutii

Terapia combinatéd cu Imupurin si Imuheptin pe parcursul
a 3 luni de tratament a dus la regresia simptomelor clinice la
majoritatea pacientilor. In dinamica a fost depistatd regresia
severitatii sau disparitia urmatoarelor sidroame: dispeptic,
astenovegetativ, icteric si artralgic. De asemenea, s-a determinat
micsorarea dimensiunilor ficatului si descresterea hipertensiu-
nii portale. Dinamica pozitivd a simptomologiei clinice a fost
confirmata de rezultatele testelor de laborator.

Reducerea activitatii ALAT si ASAT demonstreaza un efect
hepatoprotector. Printre parametrii imunologici s-a observat o
tendintd de scadere a nivelului elevat initial al CIC.

Pe durata studiului toti pacientii au raportat o toleranta buna
a medicamentelor administrate. Nu au fost identificate efecte
secundare grave care ar fi necesitat intreruperea tratamentului.

Condluzii

1. Terapia combinati cu preparatele Imupurin si Imuheptin,
capsule 150 mg, a demonstrat un efect terapeutic bun in
tratamentul pacientilor cu ciroze hepatice de etiologie vira-
14, ameliorare confirmata de parametrii clinici, biochimici,
imunologici si instrumentali.

2. Terapia indicata a demonstrat efectul hepatoprotector al
preparatelor Imupurin si Imuheptin la pacientii cu ciroza
hepatici de etiologie virala.

3. In rezultatul tratamentului cu preparatele Imupurin si
Imuheptin, capsule 150 mg, efecte secundare semnificative
nu au fost vizualizate.
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N3YYEHUE ANYPETUYECKOIN CMNOCOBHOCTU PA3JINYHbIX
AO3UPOBOKTPENAPATA YPOJIECAH NPU YPOJIUTUASE

THE INVESTIGATION OF THE UROLESAN DIURETIC ACTION OF THE
DIFFERENT DOSAGES IS IN UROLITHIASIS

C.C. KAPUEB

(Yponoeuueckas knuHuka Ihicmumyma YcogepweHcmeogaHusa Bpayed, TawkeHm, Y36ekucmaH).

Abstract.

The preparations of herbal nature are wide popular for the additional and prolonged stimulation of diuresis. The complex herbal prepa-
ration Urolesan (joint-stock company “Galichpharm”, Ukraine) is applied in the practical medicine, including the urology, for more than
50 years. The diuretic action of the sublingual drops of Urolesan in the most spread type of stone formation — calcium urolithiasis, in the
region with hot and dry climate as the diuretic drug for the prolonged application, are not yet studied.

It has been performed the analysis of 36 patients with uncomplicated calcium urolithiasis (So, Sres, Rmo categories) and with calcium
preurolithiasis. Urolesan in the dosage of 8-10 drops has increased the dieresis for 15.1%. The preparation has mild diuretic action (the
increase of dieresis less than 25%) in this dosage. In the dosage of 15-20 drops, Urolesan has increased the dieresis for 34.7 % - the
moderate diuretic effect (dieresis has been increased more than 25%, but less than 50%). The mechanism of the diuretic action is: the
increase of GF (on the average for 40.7 % from baseline) and the decrease of CR (for 57.7 % from baseline).

Keywords. Complex phytopreparations, Urolesan, diuresis, calcium urolithiasis, phytotherapy, herbal diuretics.

AKTyanbHOCTb.

[Tocne n3bapeHns nanyeHTa OT MOYEBOTO KaMHsI, Iep-
BUYHOI 3a/layeil [/ HEro CTAaHOBUTCA IpeRyIpexXaeHue
IOBTOPHOTO KaMHeoOpa3oBaHMs. B permoHax c )apkum u
CYXUM KJIMMAaTOM, TOJIbKO YCUJIeHNE IIUTbEeBOIO PeXIMa, CO-
rmacHo pekoMenpganuam EAY [1, 2], nnsa ycunenus pguypesa
YaCTO OKa3bIBAETCs HEMOCTATOUYHBIM [3, 4]. B cBA3M ¢ atum
BO3HUKaeT HEOOXOUMOCTD B JOMIOTHUTE/TLHOM U INTENbHON
CTUMYJISIIVIM MOYeoTHeNneHns. [IpuMeHenne nys aToit e
CHHTETMYEeCKMX IPerapaToB HEPENKO IMPOSBIAETCS HeXera-
TENbHBIMY IT0OO0YHBIMIU AEHCTBUAMMA [2, 5], 4TO HOpOXXIaeT
mo6aBOYHBIE PACXOJbI Ha [OMOTHNUTE/IbHBIE TIPEIapaThl [6,
7]. B 9TOM OTHOIIEHNH IIpenapaThl PaCTUTEIbHON IIPUPOJIbI
LIMPOKO IONY/IAPHBL I B COBPEMEHHON HAay4YHON Ipecce He
ocTaBjIeHbI 6€3 TO/DKHOTro BHMMaHu [8-15]. GapmarieBride-
CKIJ1 PbIHOK CETOHSI IIPeCTaB/IeH IIPOKIM aCCOPTMEHTOM
PasMIHBIX KOMIUIEKCHBIX PACTUTENbHBIX IIpenaparos [16-22].

VIsrotoBuTe/NMN MBITAIOTCSA ITyTeM COYeTaHUA Pas3TNIHbIX
PaCTUTEIbHBIX KOMIOHEHTOB YCUIUTD UX 3G (GEeKTNBHOCTD.
Tem He MeHee, 3aBeplIeHNS JaHHOTO HAIIPAB/IEHS [IOKA eIé
He TIPeJIBULNTCS.

Ocoboe MecToO B PsIfy pacTUTENbHBIX IIPeNapaToB s
HALMEeHTOB C YPOIUTIA30M JIMeeT IpyIIia TepieHoB [21-25].
Kpome MO4eroHHOro feiicTBISA OHM CIIOCOOCTBYIOT KaK CaMo-
CTOATENLHOMY OTXOXK[CHII0 KOHKPEMEHTOB TaK I OUNIEHIIO
MOUEBBIX ITy Telt OT pparMeHTOB KamHelt mocie JYBJI [23-25].
K mpemapaTaM JaHHOI IPYIIIBI C/IEAyeT OTHECTU M YPOTIecaH
(mpoussozctBa AO «Jamrudapm», Ykpansa), KOTOPBII Ipu-
MeHSETCS B IPAaKTUYeCKOI MeIMIIMHE, B TOM 4MCIIe Y YPOJIO-
ruu yxe 6omee 50 net [26-35]. Ocob6eHHOCTBIO €ro cocTaBa
SIBJISIETCSI TO, YTO OH COIEPXKUT PAaCTUTEIbHbIE KOMITOHEHTHI C
JOCTATOYHO PA3HOOOPA3HBIM COCTABOM, 6OTAThIM 3(DIPHBIMIA
macmamu (100 M/T CIMPTOBOTO PacTBOPa COREPXKUT 3PUpHOE
Macmo IuXTel (8 1), apupHOe MacIo MATH mepedHont (2 T),
XKVPHOE KacTOpoBoe Macyo (11 T), CimpTOBOI 9KCTPAKT CeMSH
MOPKOBH JIUKOII (23 T'), CHMPTOBOIT SKCTPAKT COIUIOAMIT XMETIsI
(33 1), ciMpTOBOIL SKCTPAKT TPABBI AYIIVIIBI OOBIKHOBEHHOI
(23 1), rpunon b (0,005 r).). K coxxaneHuto, B ZOCTYIIHON
JMTepaType MbI He HAIIV HAayYHOI MHGOPMAIUIA IO AETaIb-
HOMY M3y4YeHMIO IMYpPeTUIeCKMX CIIOCOOHOCTEI mpenapara
YponecaH pis 60NbHBIX yPOMUTHA30M. B gacTHOCTY 1A HaC

ObLIO MHTEPECHO M3Y4MUTDb JUypeTudeckyue (MOYerOHHbIE)
CBOJICTBA CYO/MMHBAJIBHBIX KalleJlb YporecaH Ipu Haubornee
PacIpoCTpaHeHHOM TUIIE TNTOTeHe3a — Ka/lbI[eBOM, B pe-
TMOHE C KapKMM U CyXMM KIMMaTOM, B KadecTBe ANypeTKa
IJ1S1 JUINTEbHOTO IPYIMEHEHNA.

MaTepuan u metoAbl uccienoBaHuA.

B nmanHOI paboTe HmpuBeeHBl pe3yAbTAThl JTeUeHUSA 36
MAIM€HTOB C HEOCIO)KHEHHBIM Ka/IbIIMEBBIM YPOIUTNA3OM
(xareropuii So, Sres, Rmo) 11 KabLMeBbIM IIPEYPONTUTIAZOM,
6e3 COIy TCTBYIOLIMX COMATIYECKIX aTOMIOT I, OTATOLIAIONIVX
Te4yeHUe OCHOBHOTO 3abonmeBaHus. CpefHUIT BO3pacT
60mpHBIX cocTaBun 41,6+15,7 net (17-61 net). ITanumenTst
OBbIIM PAaBHOMEPHO pacIIpefie/ieHbl B IBe IPYIIILI, COIIACHO
IpefNMCAaHHOI MHCTPYKLMel Ipenapara gosuposke. Ilepen
HA4a/IOM JIeYeH s BCe OO/IbHBIE IOy Ya/iy 0011IHe IICbMeHHbIe
U YyCTHBIE peKOMEHJALNM 110 00pasy KM3HU B IIEPUOJ
mpoBoauMoro neveHs (8 Hexernb puroTepanuu YponecaHom)
U TIOCIIe MpeKpalleHns IpuéMa npemnapara (4 Hefemu mocie
OTMEHBI YPOJIecaH).

ITanenTaM nepBoii rpymIbl YponecaH HagHadasm 1mo 8-10
Kanesb - 3 pasa B JIeHb IIOf, A3bIK Ha caxape 3a 30-40 MuH 10
efibl, B TeueHme 2-X MecsleB. VI3 16 manyeHToB 1epBoii IPYIIIIb,
y 5 6bUI AMATHOCTMPOBAH Ka/IbLIMEBBIT mpeyponuTuas. ¥ 11
- HEOC/IO)KHEHHBIIT Ka/IbIIMEBbIIT yponuTuas. Vs Hux mo xare-
rOpMsAM: SO — 5 60/IbHBIX, Sres-3 00IbHBIX ¥ RMO - 3 60/IbHBIX.

Bo BTOpOII rpymnIe nmpenapar HasHavaaM 1o 15-20 kanenb
- 3 pasa B JieHb IIOJ] A3bIK Ha caxape 3a 30-40 MUH 1o efibl, B
TedyeHMe 2-X mecAnes. V3 20 nmanueHTOB BTOPO TPYIIIbI,
KaJIbLYeBBIil IIpeyponTias ObUI JUarHOCTUPOBaH y 6. Y 14
- HEOC/IO>KHEHHDBII Ka/IbIMeBbIN yponuTias. VI3 Hux mo xare-
ropusiM: SO — 4 60/TbHBIX, Sres-3 O0IbHBIX ¥ RMO - 7 60/TbHBIX.

OcMOTp maLMEeHTOB U MCCe0BaHNE IapaMeTpOB
OUYPeTU4eCKOr0 COCTOAHMUA TOYeK NMPOBOAMIN HaKaHyHe
HasHadeHMsA YponecaH u panee Ha 10, 20, 30 u 60 cyTkn
IIpueMa Ipenapara 1 Kaxzable 10 cyTok Iocjie IpeKpalieHns
ero nmpuéma. Kpurepun orjeHKu — 065EM CyTOIHOrO Anypesa
(OCJ), xnyb6ouxoas ¢punprpanua(KP) u xaHanpleBas
peabcopbuusa(KP). Iuype3 KOHTpOnupoBanyu myTeMm
3anonHeHns manyeHtamu fHeBHUKOB. KO n KP paccunTans
IO K/IMPEHCY 3HJOT€HHOTO KpeaTMHMHA.
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Pe3synbratbl.

B rpymme 1 Mpr HabrOaMy, IOCTEIIEHHOE YBeIMYEHIE
OC/I na 12,49%, KOTOpOe IPUOOPENO JOCTOBEPHOE PA3IMINE C
VICXOIHBIM YpOBHeM yxKe K 10 cyTkam (p<0,05). B naypHeiimem
OUypes JIep)KUTCA Ha 3TOM YPOBHE, HO He IpeBbllIaeT 1,51
B CyTKI. DTOro 00béMa, K COXXAIEHWIO, HEJOCTATOYHO /IS
IIpoBefeHyA IPO(UIAKTKI ¥ MeTa(pUIAKTYKN Y IALIeHTOB C
YPOIUTHA30M U IIPEypOnUTIA3OM. B cpeHeM B TedeHNe BCero
Kypca ¢purorepanuu YponecanoM B fose 110 8-10 xanens, OCJ]
yBemmanica Ha 15,1%. To ecTb B JaHHOI JO3MPOBKeE IIpeIapar
obmagaer cabpIM MOYETOHHBIM felCTBUEM (yBenndueHre
nunypesa MeHee 25%).

ITocne npekpauieHns npyuemMa Karenb YpoiecaH B JAaHHOI
rpymte 1, OCJI Bo3BpalaeTcs K UICXOAHOMY YPOBHIO TONTBKO
K 20-M cyTKaM HaO/MIofeHNs O0C/ie OTMEHBL

Tabnuua 1. luHamuka cyTouHoro anype3a B rpynnax.

(pokw [Tpuém Yponeca
Habnione-

MpekpaLueHne npuéma

i nex | 10yt | 20cyt | 30cyt | 60cyT | 10cyT | 20 cyT | 30 ¢yt

fpynna 1 (no 8-10 kan, n=16)
1,28 | 144 1,49 1,47 1,5 142 | 1,27 | 132
+0,19 | +£0,21% | £0,13* | £0,19* | +0,12* | £0,21 | £0,20 | +0,21
0% cuex 1249 | 1641 | 14,67 | 16,85 | 1037 | -1,17 | 2,78
[pynna 2 (no 15-20 kan, n=20)
1,19 | 1,57 1,61 1,62 161 | 1,29 | 123 | 1,21
+0,29 | £0,31% | £0,39% | £0404* | £031* | £0,25" | £024" | £0,22
D% cnox 32,59 | 3515 | 36,26 | 34% | 9,19 | 3,85 | 2,29
P<0,05 *- c ucxopHbIM, “-C NpebIAy MM

Mcp

M(cp)

98 I S S |
9% VA S S

L

1.1 T T T T T T T

uex.  10cyT 20cyt 30cyr 60cytr 10cyt 20cyt 30cyr
--+-[pynnal(n=16)
—=— [pynna2 (n=20)
[luarpamma 1. [luHamuka auypesa B rpynnax.

B rpymne 2, ucxopnas semmunua OCJI (1,19+0,29 )
OKasaJlach JOCTOBEPHO HIDKe, 4yeM B rpymie 1(1,28+0,191). Ho
AuypeTndecknii 9 exT B mepsble 10 CyTOK ObIT SHAUUTETBHO
BBIPQ)KEHHBIM, 4eM B rpymnme 1. Tak nmpupocT cocTaBun
B JaHHOII rpymme 32,59 % (ot 1,19+0,291 go 1,57+0,311,
p<0,05). B nocnenyromue cpoku KoHTpojst (20, 30 1 60 cyTkn
¢urorepamn) OC]I nMmern fanbHENIYIO IPOJOKAIOLIYIOCT
TeHgeHIM0 pocta (1o 1,61+0,39; 1,62+0,404 n 1,61+0,31n
COOTBETCTBEHHO). XOTS 3TU BEIMINMHBI U HE UMEIOT MEXY
€006071 JOCTOBEPHOTO PAa3/INYN, HO OHY 3HAYMMO IIPEBBIIIAIOT
VICXOJ[HBIIT ypOBeHb. B cpenHeM 3a Bech Iepuof GUTOTEpAINu
Yponecanom, OCJ] ysemmumcs Ha 34,74 % u rpeBblILat 1o-
por B 1,61/CyT. DTOT ypOBeHb ANype3a yKe C/IefyeT CIUTATh
HpYeMIeMBIM I MeTaUIaKTUKY YPOIUTHTA3a U Mpodu-
JAKTYKM IPeyponnTHasa. A JaHHaA JO3MPOBKa YpOyIecaH Io-
KasbIBAET y)Ke YMePEHHBII [UypeTndecKuit o QexT - fuypes
yBemamcsa 6onbiue 25%, HO MeHbIIe 50%.

ITocne mpekpamuieHys npuéMa Ipenapara, K Co>KajueHuIo

yxe Ha 10 cyTKM Iocje OTMEHBI Ipenapara, JUuypes pesKo
cHu3mIcA go 1,29+0,25 11 (p<0,05). Iy mocienyoero aHa-
732 MEXaHU3MA ANYPETNIeCKOTO0 AeICTBIISI IperapaTa, Obrra
orobpana fo3a B 15-20 xamenb 3 pasa B JieHb. Tak Kax 9Ta
mo3a (aTa cuIa AMypeTUYecKoro AeiicTBMA) OKasamach Hau-
6ojtee ONTMMA/IbHA /s JIEUEHUS TTALMEHTOB C Ka/IbIIMEeBbIM
YPONUTHMA30M U Ka/IbIIME€BBIM IIPEYPONINTUA3OM.

HasnaueHne npenapata npuseno K pocTy nokasarensa KO
Ha 58,52% OT MCXOJHOI BeTUUYMHBI y>Ke K 10 cyTkaM ¢utoTe-
pamunu (p<0,05). B mocnenyromye cpokn koutporna KO nmerna
TEHJIEHLIVIO CHIVDKEHNA, HO OCTaBajaach JOCTOBEPHO BbINIE
ucxopHoro yposH: (Ta6m. 2). B cpepnem nepuop ¢urorepa-
vyt KO 6b11 B cpegHeM Ha ypoBHe 72,92 MJI/MMH, 4TO BBIIe
ucxomHoro Ha 40,66%. Tonbko Kk 30-M CyTKaM MbI HaO/IIOfaIm
mocroBepHoe cHypKeHNe K®. B sToT epnop y>ke HeT pa3nmans
C MICXOfIHBIM, JIO Te4eHM A nnoKasareneM KP. BosMo>xHOCTH jaTh
MHTEPIPETALVIO VWY CBA3ATh C YeM-TINO0 IPUUMHY STOTO pe3-
koro kone6anms KO Ha faHHOM 9Tane puUTOTEpAnMy MBI IIOKa
He MOXKeM (Jimarpamma 2).

Tabnuua 2. Aunamuka KO (mn/mun) B nepuog dutotepanui.
nex 10cyT 20 ¢yt 30qy1 60 ¢yt

M) 5184 | 8218 | 7555 5562 | 7833
p 20,08 | +£31,46% | +24,45% | +20,03" | +18,05

[Tpupoct B % 58,52 45,73 7,29 51,09
P<0,05 *- c ucxopHbIM, “-C MpeablayLnm

B ananormyHble cpoKM HaOMOLAnOCh n n3meHenmne KP
10 98,88% B cpefHeM 3a Bechb IepUOL GUTOTEpAIIMM MU Ha
1,24% ot ncxopHOI BenuuHbl (Tabn. 3). Ho paccunrars no-
CTOBEPHOCTDb U3MEHEeHMIIT JaHHOTO ITapaMeTpa B TaHHOM W3-
MepeHUN He IPeACTaBUIOCh BO3MOXKXHBIM. B ¢BA3M € 9TUM 1A
00'beKTUBI3AINY CPABHEHNSI 9TOTO [T0KA3aTeIsl, Mbl IPOBETIN
CpaBHEHII€ €T0 He B IPOLIEHTHOM OTHOLIEHN, a B aOCOMIOTHBIX
Be/IMYMHAX U3 pacyéTa B MJI/MUH IpU IOMOIIM IepecyéTa
ot Benuuunsl KO B coorBercTByromue cpoku (tabn. 4). Tak
0Ka3asoch, 4To B cpenHeM KP yBenmummace go 72,09 mn/mMun
v Ha 42,31% OT MCXOMHON BETUYMHBL.

5562 51,09

51,84 4573 T
729
0
UCX. 10cyt 20cyt 30cyT 60 cyT

C—Inpupocts %
—— KD (MA/MUH)

Dlnarpamma 2. N3menenua KO B guHamuke (rpynna 2).

Tabnuua 3. AuHamuka KP (B %).

nex 10yt 20 ¢yt 30¢yT 60 ¢yt

M(cp) 97,67 98,94 99,04 99,02 98,5
p +1,78 +0,56 +0,67 +0,46 +0,45

Mpupoct B % 1,31 1,41 1,39 0,85

P<0,05 *- cuCxoAHbIM, “-C NpefblAyLLIAM

Tabnuua 4. Iunamuka KP (B Ma/mu).
KP mn/mun nex 10cyT 20 ¢yt 30cyt | 60cyT

M(cp) 50,66 81,36 74,81 55,05 77,14
P +21,62 | £31,40% | £24,25% | £19,79" | £17,76*"

Mpupoct B % 60,61 47,68 8,68 52,28
P<0,05 *- C nCXOAHBIM, “~C NpefbIAyLMM
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Kak cnegyer 13 Tab/mIibl 4 1 HAITIATHO MPECTABICHO Ha
muarpamme 3, yxe K 10-M cyTKaM ¢puroTepanuy U3MeHeHUs
KP HOCAT mocTOBepHbBIil XapakTep. JJaHHbIe BeMTMYNHBI
crabunpHbl B TedeHne 20 cytok. Ho k 30 gHio kypca kak u KO,
nokasdaremu KP rak ke cHmkatorcs (p<0,05). [Hanee k 60-m
CyTKaM Mbl Hab/iofianmm BHOBb obparHoe yBenndenne KP o
ypoBHs 10 u 2- cyTOK puTOTEpAnNIL.

100 91,32
90 T
it
80 Fria
i
70 i Yl
HE:
60 4 52,28
. ci 47,72
At T
a0 CH
30 it
20 S5
¥
0 8,6E§%L
. LA
30cyT
1 Mpupocte %
=1 M (%)
——Mcp)

Dlnarpamma 3. lunamuka KP: nanHble npu nepecyéte B Ma/MuH
1 cpaBHeHue B %.

06cyxaeHue

JIJ1s1 TALeHTOB C HEOCTIOXKHEHHBIM Ka/IbIIVIeBbIM YPOIN-
TMA30M U KaJIbLIMEBBIM IIPEYPOIUTIA30M CUNTAETCS JOCTA-
TOYHBIM BBIITOTTHEHNe 061X pekoMergauit. Ho mst namrero
JKapKOTO PerroHa TOJIBKO yCUIEHNE IUThEBOTO PeXIIMa IS
TOCTYDKEHMS f{eKBATHOTO ([/Ls1 IIPeNyIpesK e HIsI TUTOreHe-
3a) 06béMa fuypesa HepocTaToyHo. [103TOMY mpUXORUTCS
mpuberaTb K Ha3HAYEHUIO TOIIOMTHUTENbHBIX CTUMY/LITOPOB
moueoTfenennsi. Cantaercs, YT0 GUTOMpenapaTsl camble
6e3BpenHbIe CPeCTBA JOCTIDKEHNUS JAaHHOI Lienu. B mpax-
TUYECKOI MeNMINHE, JUyPeTNIecKue ClIocOOHOCTI Tpera-
PATOB SIBISIOTCSI OCHOBHBIM KpUTepueM Bbi6opa. XOTsl, KakK
IIOKa3bIBAIOT OIPOCHI, BpauM ja>ke He 0Opalal0T BHUMAHN
Ha X MOYETOHHYIO CHIY U TeM Gojlee Ha HaImdyie Kakmux-/m6o
IPYIMX CBOJCTB M3MEHITb MOUEBbIe (paKTOPBI IMTOreHesa.
Heocmopum ¢akt, T0 94T0, KpoMe pesynpTaToB dapMaKor-
HO3TMYECKNUX MCCIENOBAHUI MHDOPMAIMS IO CBOIICTBAM
neKapcTBeHHbIX pacTeHnit mpu MKDB oueHb ckygHas1.

VI3 36 manyeHTOB, pe3yAbTAThl IEYEHNUSA KOTOPBIX OTO-
OpaHbl [Is1 aHaau3a, 25 yenosek (69,4% ot ob1ero 4ucrna)
NI Y KOTOPBIX OTXOAV/IN JIN ObIIN YAA/IeHbI KajIbl{iieBble
kamHH. [Ipyyém y 10 manmeHTOB 9TOr0 KOHTMHIEHTa ObLIO
peunauBHOoe KamHeobpasoBanue (Rmo). OcranbHere 15 - ¢
[epBUYHBIM KaMHeobOpasoBaHueM (So, Sres). Ocranbuble 11
HALMEHTOB — JIMIIa C Ka/TbI[JIeBbIM [IPEYPOIUTIA30M, ¥ KOTO-
PBIX B aHAMHe3e ObI/IV IPYCTYIIbI IOYETHON KOIMKI U B MOYe
HaO/II0OaI KPUCTA/UIBI OKCAIaTHhI.

Medica

Vsy4yeHo cocTosHME TALMEHTOB MMHMMYM Yepes 1 Mecsll
IIOC/Ie TIEPEHECEHHOM KOMMKM, OTXOXIEHUA VI yHaleHNs
KaMH:A. B xofie iedeHNs Mbl TaK Ke Ben y4€T 6aaHca MeXLy
06béMaMN OTPeOIAEMOIT KUAKOCTH U BBIJIENAECMON MOYIL.
Ba>kHBIM yCTIOBYEM CYUTA/IM, YTOOBI BbIfe/nAeMas IIOYKaMu
3a CyTKu Moya coctasyana 80% oT o6béMa moTpebnaeMoit
HallYieHTaM! B T€YEHNE CYTOK SKMIKOCTIL.

ITonmyyeHHble pe3ynbTaThl NPOJIEMOHCTPUPOBAIN, YTO
Yponecan B gose 1o 8-10 KaIe/b, yBeIIuI CyTOYHbIN Juype3
TONBKO Ha 15,1%. B maHHOI J03MpOBKe IpenapaT obmagaer
CmabbIM MOYETOHHBIM JIefiCTBUEM (YBeNmueH e [uype3a MeHee
25%). B mose 15-20 xamenb, YponecaH yBeTUIUI CyTOIHBIN
nuypes yxe Ha 34,74 %, TO eCTb IIPOJEMOHCTPUPOBAJI yMEPEH-
HBII fuyperudeckuii apdekr (Auypes yBenmdmics 6osblie
25%, HO MeHbIe 50%). ITO IO3BOJAET IPEAIOKUTD, YTO
mosa 1o 15-20 xarenp Hanbosee ONTUMANbHA /s JIeIEHUA
MAIEHTOB C KaJIbI[EBBIM YPOIUTIA30M U Ka/IbIIMEBBIM IIpe-
yponuTrasoM. B aHHOI MO3MPOBKe Ipenapar yBeIn4uBaeT
muypes 3a cu€T pocta KO B cpegnem Ha 40,66% 0T 1CXOTHOI
Be/IYVHBIL 11 607ee BrIpaxkeHHOe cHipkeHe KP na 57,69%. To
€CTb COYeTAHHOTO BIIMAHMA, KaK Ha IIPOLiecChl GUIbTPALIUI,
TaK 1 peabcopOym.

ITocne mpekpanienus npuemMa Karneb YponecaH B IpyIie
1, OC]] Bo3BpamaeTcsa K UCXOLHOMY YPOBHIO TONBKO K 20-M
CYTKaM Hab/ofieHNs IOC/Ie OTMEHbL 10 eCTh MOYETOHHBIN
a¢dexT npu Kosuposke YponecaH o 8-10 Kxamesb caefyer
CUNMTATh CTOVKNUM. [IOBTOPHBII Kypc PUTOTEpAINY HAIIPAB-
JIEHHOJ! TO/IbKO Ha yBe/IM4YeHMe Iy pesa, CeyeT IPOBOJUTD He
II03)Ke YeM Yepes 3 Hefle/N ITOC/Ie 3aBePIIeHNS IPebITYILEro.

ITocre mpekpateHnst Kypca GUTOTepanuy YponecaHoM B
nose 1o 15-20 xaresnb, K co)KaneHuo y>xe Ha 10 cyTku nocne
OTMEHBI IIpernapara, Juypes pesko camsuuacsa go 1,29+0,25 i
(p<0,05). C omHOTI CTOPOHBI 3TOT (PeHOMEH ITOATBEPIKALT, YTO
yBeNIM4eHNe IMype3a CBA3aHO HEMIOCPEICTBEHHO C IPUEMOM
npenapara. C [pyroit CTOPOHBI Mbl 0OHAPYXUIHU, YTO
IIPOZIO/DKUTEIBHOCTD ANYPETUYECKOTO IeJICTBNUA IIpenapaTa
B JJAHHOIl JO3MPOBKE IOC/e NMpeKpalleHNus ero npuéma,
OKa3ajgach HeNpOJO/DKUTENbHO. B mogo6HbIX cnyvasx,
MOBTOPHBIN KyPC C Ije/IbI0 TOBKO YBEeIMYEeHNA AUypesa,
crefyeT IPOBOAUTDL He I03XKe YeM yepes 2 Heflenn Mocye
3aBepIIEeHNA IPEBITYILETO.

BbiBoabl

ITpy HasHayeHMM Kanenb YporecaH B fose 110 8-10 Kanerns - 3
Ppasa B fieHb I10J, A3bIK Ha caxape 3a 30-40 MM H 10 €fIbl, B TEYEeHNE
2-X MecALEB IMype3 yBeMMUMBaeTCA B cpefiHeM Ha 15,1%. ITpn
HasHa4YeHMM IIpernapara B fose 1o 15-20 Kamesb - 3 pasa B JeHb
MIPOMCXOIUT yBeNnuYeHue auypesa Ha 34,74% B cpefHeM OT
MCXORHOI BeyanHeL. To ecTs Hanbonee 3¢ HeKTMBHOI FO307 A1t
CTUMYJISILIVN AUy pe3a y TIALMIEHTOB C HEOCTIOKHEHHBIMY (hopMamu
KaJIbI[EBOTO YPOIUTHA3a M Ka/IbI[ME€BOTO MPEeypONuTHa3a
ClIefyeT cunTaTh 10 15-20 Karenb 3 pasa B IeHb.

MexaHuU3M IMYypeTUYECKOTO HeCTBUA Ipenapara
mocturaercs 3a c4ét yBenndenns KO (B cpegaem Ha 40,66%
OT VICXO[fHOIT BeJIMIMHBI) U O0jIee BBIPAXKEHHOTO CHIDKEHUS
BermunHb KP (B cpegeM Ha 57,69% OT MCXOLHOI BETMYIHEL).
ITpono/mKUTeNbHOCTD MY PETUYECKOTO IEVICTBIA YpOriecaHa B
TaHHOJI JO3VMPOBKe IIOC/Ie IPeKpallleHNnsA Kypca puToTepanmnn
cocraBnseT 10 gHeli.

IToBTOpHDIE KYpCBI CTUMYIALUYN JUYpe3a Y MalEHTOB
C Ka/lIbIJMe€BBbIM YPOIUTUA3OM U NPEYPONUTUA3OM, IIOCTIE
¢urorepanun Ypomecanom B fose 8-10 Kamenb ciepyer
IIPOBONTD HE NO3)Ke 3-X HefleNb, a ITOC/IE KYyPCOB YPONIeCaHOM
110 15-20 Kamenb — He MO3Ke YeM depes 2 HeJlen.
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ENTOMOLOGICAL DRUGS IMUHEPTIN AND IMUPURIN CAPSULES 150 MG IN
THE TREATMENT OF CHRONIC VIRAL HEPATITIS B, CAND D

Victor PANTEA?, Veceaslav CIUHRII?

1- d.h.s.m., profesor universitar, catedra de Boli Infectioase Facultatea Educatie Continud in medicind si farmacie,
Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie «Nicolae Testemitanu» Republica Moldova.

2-d.s.b., director al companiei NEWTONE LABORATORIES

Summary

The purpose of this study was to examine the evolution of clinical, biochemical and immunological parameters in patients with chronic
viral hepatitis under the influence of treatment with Imuheptin and Imupurin. After 3 months of treatment was found complete regression
or decrease of clinical signs and syndroms: dyspepsic and astenovegetativ syndroms, hepatomegaly, splenomegaly, artralgy. The positive
evolution of clinical signs was confirmed by results of laboratory investigations. Decrease of ALT and AST activity in all monitored patients
and decrease of thymol test level were found. It was found immunomodulating effect: increase of the (D4 + - and (D3 + - lymphocytes and
decrease of the (D20 +-lymphocytes and CIC. During the study all patients established good tolerability of the administered medication.

Key words: cronic viral hepatitis, treatment, Imupurin, Imuheptin.

Preparatele entomologice IMUHEPTIN si IMUPURIN
capsule 150 mg in tratamentul hepatitelor virale B, C si D

Scopul acestui studiu a fost de a monitoriza evolutia
parametrilor clinici, biochimici si imunologici la pacientii cu
hepatita cronica virala B, C si D sub influenta tratamentului
cu Imuheptin si Imupurin. Dupa 3 luni de tratament s-a
constatat regresia completa sau diminuarea semnelor clinice
si sindroamelor: dispeptic, astenovegetativ, hepatomegalic,
splenomegalic si artralgic. Evolutia pozitiva a semnelor clin-
ice a fost confirmata de rezultatele investigatiilor de labora-
tor: scaderea AIAT si AsAT la toti pacientii monitorizati si
scaderea nivelului probei cu timol. Sa constatat la fel si un
efect imunomodulator: cresterea limfocitelor CD4 + - si CD3
+ - si scddere a limfocitelelor CD20 + si complexului CYC. In
timpul studiului toti pacientii au remarcat o tolerantd bund a
preparatului administrat.

Cuvinte cheie: hepatita cronica virala, tratament, Imupu-
rin, Imuheptin.

Introducere

Hepatitele virale reprezintd o problema globala importantd
atit medico-sociala cit si economica [1,3,4,5,9,10,11,12]. Tra-
tamentul actual al hepatitelor virale cronice B, C si D este cel
viral cu interferoni pegilati si analogi nucleozidici/nucleotidici,
care este foarte costisitor si de lunga durati si cu diverse reac-
tii adverse si multiple contraindicatii, ce se refera la sistemul
nervos, cardiovascular, imun etc., astfel beneficiind de acest
tratament numai 30 — 40 % din pacienti [9,11,12].

La ora actuald se cautd intens noi aborddri cu prepara-
te alternative in tratamentul pacientilor cu hepatite virale
[2,6,11,12]. Centrul de cercetari stiintifice InsectFarm din
Romania (reorganizat in NEWTONE LABORATORIES) a
elaborat preparate de origine entomologicda - IMUHEPTIN
si IMUPURIN, capsule 150 mg, avind in componenta sa ca
substante active extracte din insecte din familia Lepidopter
utilizate in tratamentul hepatitelor virale.

Preparatele date sint fabricate de compania ARENA
GROUP SA, Roménia sau FARMAPRIM SRL, R. Moldova in
colaborare cu NEWTONE LABORATORIES, Roménia.

Scopul studiului a fost de a investiga eficacitatea si siguran-
ta administrarii preparatelor medicamentoase IMUHEPTIN
si IMUPURIN, capsule 150 mg, in tratamentul hepatitelor
virale cronice.

Materiale si Metode

Studiul clinic dat este unul prospectiv, multicentric, de-
schis, paralel, realizat in institutii Medico-sanitare publice din
Republica Moldova.

Conform ordinului Ministerului Sanatatii RM Nr. 95 din
09.04.2009 si deciziei Comitetului National de Etica Nr.293 din
19.03.2009 studiul s-a petrecut la Catedra de Boli Infectioase,
USMF “N. Testemitanu”, Facultatea Educatie Continui in
Medicina si Farmac1e, IMSP Spitalul Clinic de Boli Infectioa-
se «Toma Ciorb3” din or. Chisinau, IMSP Spitalul Municipal
din or. Balti, IMSP Spitalul Raional din or. Cahul, IMSP Spitalul
Raional din or. Edinet, IMSP Spitalul Raional din or. Orhei,
iMsp Spltalul Raional din or. Soroca, IMSP Spltalul Raional din
or. Ungheni, in perioada de la 10.09.2009 pina la 24.12.2010.

In studiul clinic au participat 178 pacienti (cu virsta
cuprinsd intre 19 si 68 ani) cu hepatite virale cronice B, C, B+C
si B+D. Caracteristica lor este reprezentata in tabelul 1.

Tabelul 1

Indicile HBY HCV | HBVAHCV | HBV-+HDV

Numarul Nr. 30 72 49 27
pacientilor % | 169 40,4 27,5 15,2
e Nr. 14 M 2 14
% | 467 56,9 48 51,9

S5t Nr. 16 31 27 13
: % | 533 43,1 55,1 48,1

AR AR
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Caracteristica pacientilor

La evaluarea eficacititii tratamentului, s-a luat in considerare
dinamica simptomelor clinice a pacientilor precum si rezultatele
biochimice, serologice (ELISA), imunologice si instrumentale (USG)
efectuate.

Timp de 3 luni pacientii au primit intern zilnic, excluzind
alte preparate, IMUHEPTIN o data in zi - dimineata si IMU-
PURIN o data in zi - seara. Siguranta si toleranta preparatelor
studiate au fost evaluate in baza aparitiei efectelor adverse pe
parcursul studiului.

Pentru prelucrarea datelor s-a folosit programul Micro-
soft Excel specializat in calcule statistice stiintifice cu utilizarea
criteriilor parametrici (t-Student) si neparametrici (Fisher).

Rezultatul studiului
Cele mai dese sindroame intilnite la pacienti si dinamica
lor in dependentd de tratament este reprezentatd in tabelul 2.

Modificarile relevate din partea sistemului imun in
dinamica sint descrise in tabelul 4

Tabelul 4

Parametrii imunologici in dinamica

Indice/Norma | HBV HCV HBV+HCV | HBV-+HDV
D3+, % | 1| 42.87+2.07 | 4527+1,34 | 43,90+1,55 | 4433+2,12
(55-75) | 2| 47.13+2.18 | 50,39+1,43* | 48,711,56* | 49,89+2,12*
D4+, % | 1] 29.1+1.83 | 30,03+1,0 | 28,65+1,08 | 28,03+1,54
(38-58) | 2| 33.671.69 | 35171,33* | 33,39+1,45* | 34,85+2,02*
D20+,% | 1| 21274193 | 2507+1,29 | 23,20+1,37 | 22,59+1,92
(9-18) [ 2| 18.87+1.25 | 20,05+0,94* | 18,431,54* | 17,22+1,41%
20+ | 1] 044+0.05 | 056004 | 049+0,04 | 0,46:0,06
Oaon |2 | 0342003 | 0385002% | 0332000° | 0332006
CYC,% | 1] 91.97+9.41 | 86,93+6,24 | 74,98+8,30 |78,93+12,33
<60 |2 |55.03+4.86 | 61,04+543% | 60,20£5,62 | 54+5,62
(D3+/ | 1| 2.68+035 | 219%£014 | 2,24£013 | 234019
(5[222*5) 2| 277+022 | 307£019% | 319£0,19% | 3390, 20%

Tabelul 2

Dinamica clinica a sindroamelor sub influienta tratamentului

Sindroame HBY HCV HBV-+HCV | HBV-+HDV
Nr. % [N.| % [N % | N | %

Dispeptic 1128|149 100 [25] 926 | 93,3 | 61 | 84,7

2| 8 | 122454 7 | 59*% | 26,7%| 26 |36.1%

Asteno- 112040 81.6 | 22| 814 | 66,7 | 58 | 80,6

vegetativ | 5 | 4 | 12 |245%| 4 | 148%] 133%| 11 | 153*

Hepatomegalia | 1 |19 |43 | 878 | 21 | 77.7 | 633 | 61 | 84,7

2 (10 (29 ]59.2% | 18 | 66.7 | 33,3* | 38 | 52,8%

Splenomegalia | 1 20 | 40.8 | 13| 48.1 | 13.3* | 22 | 30,6

210 |14]286%|9 | 333 - 10 |13,9%

Artalgie 1113131633 |16 593 | 433 | 48 | 66,7

2|7 110(204% | 5 | 185%|23,3* | 12/ | 46,7*

Nota : * - pind (1) si dupd (2) tratament diferenta statistica (p<0,05)

Sub influienta tratamentului la majoritatea pacientilor a fost
vizualizat disparitia sau micsorarea severitatii simptoamelor
mentionate mai sus. Datele USG au confirmat micsorarea
hepatomegaliei si splenomegaliei. Cresterea capacitatii de lucru
si imbunitatirea starii generale dupa tratament au remarcat
majoritatea pacientilor cu hepatita virala cronicd B (86,7%), C
(84,7%), B+C (75,5%) si D (74,1%).

Rezultatele in dinamica a indicilor biochimici, reprezentati
in tabelul 3, demonstreaza scaderea nivelului AIAT, AsAT, GGTP
si probei cu timol la toti pacientii participanti in studiu clinic.

Tabelul 3

Dinamica indicilor biochimici ai singelui sub influienta tratamentului
Indice/Norma HBV HCV HBV+HCV | HBV+ HDV
NAT mm/l | 1] 091£0,16 | 1,1740,13 | 1,1540,13 | 1.24+0,18
(0.10.68) | 5 [ 0,66+0,11 | 0,74+0,08* | 0,87£0.09% |0.92+0,11*
AsAT.un/l | 1 [5527+849| 69,6557 | 69.16+577 |72,13+6,46
(0-46) | 2 |48,49+7,05|59,33+4,16* | 62,004,85 |66,54+5,62

GGTRun/l | 1| 28,6+6,55 | 41,49+5386 | 5238+9.9 |444+11,56
(b-45;1-35) 157 20,55 + 5,8 | 32,76+4,58% | 39.31+8.36* | 30,7486
Proba | 1636083 | 5694041 | 878+0.98 [11,91+146

cutimol, Un. -5 | 553 [ 5212037* | 7.39 +0.72* [ 9,59+1,03*

+0,77*

Notd : * - pind (1) si dupd (2) tratament diferenta statisticd (p<0,05)

Nota : * - pina (1) si dupd (2) tratament diferenta statistica (p<0,05)

Pe parcursul tratamentului la pacientii cu hepatite virale
cronice C, D si B+C veridic s-au mdrit numarul limfocitelor
CD3+ si CD4+ (p<0,05). Tratamentul cu preparate de origine
entomologica a demonstrat sciderea veridica a numérului de
limfocite CD20+ la toti pacientii (p<0,05), la fel a fost constataté
si o scddere veridicd a concentratiei complexului CYC la
pacientii cu hepatite virale B i C (p<0,05). Indicatorul integral
a CD3+/CD20+ dupa tratament s-a mdrit veridic la pacientii
cu hepatitele virale C, D, B+C (p<0,05).

Rezultate si discutii

Terapia combinata cu IMUHEPTIN si IMUPURIN a
contribuit la imbunatétirea sau chiar disparitia simptomelor
clinice, la fel sila micsorarea dimensiunilor ficatului si a splinei
(USG). Scaderea activitatii AIAT si ASAT demonstreaza un efect
membranostabilizator (efect hepatoprotector), iar scaderea ni-
velului probei cu timol relateaza despre efectul antiproliferativ
a preparatului.

Tratamentul efectuat a demonstrat efect imunomodulator
si a dus la normalizarea dezechilibrului parametrilor
imunologici (mérirea limfocitelor CD4+- si CD3+ si scaderea
limfocitelor CD20+ si complexului CYC). Majoritatea
pacientilor au remarcat tolerantd buna. Nu au fost identificate
efecte secundare grave care ar fi necesitat intreruperea
tratamentului.

Condluzii

1. Tratamentul combinat cu preparatele entomologice Imuheptin si Imupurin la
pacientii cu hepatite virale cornice B, Csi D a contribuit la ameliorarea simptomatol-
ogiei clinice, indicilor de laborator (biochimici, imunologici) si instrumentali (ESG).

2. Rezultatele obtitute demonstreaza cd Imuheptin si Imupurin poseda efect hepa-
toprotector, antiproliferativ siimunomodulator.

3. Efecte adverse semnificative in tratamentul cu Imuheptin si Imupurin nu au
fost constatate.
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YPOJNIECAH B JIEHEHU BOJIbHbIX KAJIbLUUEBbIM NMPEYPOJIUTUA-
30M N HEOCNOXHEHHbBIM KAJIbUMEBBIM YPOJIUTUA3OM

UROLESAN IN THE TREATMENT OF THE PATIENTS WITH PREUROLITHIASIS
AND UNCOMPLICATED CALCIUM UROLITHIASIS

C.C. KAPUEB

(Yponozuueckas knuHuka IHicmumyma YcosepweHcmeogaHusa Bpayed, TawkeHm, Y36ekucmaH).

Dr.s.kariev@gmail.com

Pedpepar

Kpome auypeTuueckux cBoiicT putonpenapatbl COCOOHbI BANATL Ha HEKOTOPbIE NapaMeTpbl MOYeBOro kamHeobpa3oBaHus. [3yuns
ANypeTUYEeCKie CNocoBHOCTY CYONMHIBANbHBIX Kanenb Npenapata Yponeca, Uccie0BaHO COCTOAHME HEKOTOPbIX MOUEBbIX GakTOPOB
KanbLueBoro uToreHe3a. B no3e no 15-20 kanenb 3 pa3a B AeHb Npenapart n3MeH SKCKPELMIo — KaibLius, OKcasnaTa, HeopraHUueckoro
docdopa, MoueBoil M IMMOHHOI KuCoT, yBennuun pH moun. Pacuet nnaekca AP(Ca0x) nokasan, uto npenapar CHXAeT aKTUBHOCTb
NpoLEeCcoB KaMHeobpa3zoBaHNA TONbKO NPY ANUTENbHOM NpUMeHeHuH. [103Tomy, Npy Ha3HaueHNK YponecaH C Liefblo CHIKEHNA pucka
MOBTOPHOTO KAMHe00pa30BaHIA, NPEANOUTUTENbHBIM ABIAETCA KypC GUTOTEPaNMN NPOAOMKUTENHOCTBIO HE MeHee 2 -X MeCALEB.
KntoueBble cnoBa. KomnnekcHble dutonpenapatbl, YponecaH, putotepanua, pacTuTesibHble MOYErOHHbIE, KanbLMEBbIi YponuTiAa3,
WHIEKC AKTUBHOCTM KaMHe06pa30BaHuA, MoueBble GakTopbl pucka.

Abstract

The phytodrugs, besides diuretic action, are able to influence for some parameters of the urinary stone formation. After the investigation
of the diuretic action of sublingual drops of the preparation Urolesan, we have investigated the condition of some urinary factors of the
calcium lithogenesis. On administration of the preparation in the dosage of 15-20 drops 3 times a day, it has changed the excretion of
calcium, oxalates, inorganic phosphorus, uric acid and citrates, has increased the urinary pH. The index AP [CaOx] calculation has shown
that the preparation reduces the activity of lithogenic processes only during long application. Therefore, on administration of Urolesan for
the decrease of the risk of recurrent lithogenesis, the duration of the phytotherapy should be not less than 2 months.

Keywords. Complex phytopreparations, Urolesan, phytotherapy, herbal diuretic drugs, calcium urolithiasis, index of ionic activity of stone
formation, urinary risk factors.

AKTyanbHoOCTb

I[Tpo6nema ypomutiasa, HeCMOTPSI Ha IIMPOKOE BHEPEHe
COBPEMEHHBIX BhICOKOTEXHOOTMYHBIX 1 Ma/IOTPAaBMaTUYHbIX
MeTopoB edenus (OYBJI, mepkyTaHHbIe, 9H[O- 1 JIAIIAPOCKO-
HITYeCKIe CIOCco6bI), 0CTaéTCst akTyanbHoI [ 1, 2]. OcHOBHbIE
HIPUYVHBI 9TOTO B TOM, YTO (aKTOPbI PeLMIMBHOTO KAMHEO-
OpasoBaHMA COXPAHAIOTCA, @ 9 (HEKTUBHOCTD IIPOBOAVMBIX
Mep He IM03BOJIEeT MOTHOCTBIO UX YCTPAaHUTD. Bemencreue
3TOr0 BBICOKA YaCTOTA peunanBoB. [loaTOMY BICTaB/IAA iN1a-

THO3 YPO/IUTHMA3, MbI BCEria IOMHIM, YTO OH OCTA€TCs Ha BCIO
JKU3HD 1 IpobieMa MeTaMIAKTUKY CTAHOBUTCA BefyILel
IJIS1 9TOTO MAlVIeHTa.

Ho cnepyer He 3abbiBaTh 0 emjé 6onblueit KOTOpTe
HallJIeHTOB, Y KOTOPBIX IIOKa HeT KaMHell, HO BCJIefiCTBUE
KPUCTa/UTyPUY YaCThl IIPUCTYIIbI OYEYHON KOMUKY. DIIN-
ZeMMOIOTYecKye MCCIefOBAHMS [TOKas3aau, YTO 4ICIIO
O0NIbHBIX IpeyponmnTuasoM B Pecybnukm Ysb6ekucraH Bo
MHOTO pa3 IpeBbILIAeT YNUC/IO MalMeHTOB ¢ KaMHsAMu. Ha-
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npumep, B CaMapKaHACKOI 06/1acTy, YUCI0 OOMBHBIX YPO-
UTHA30M cocTaBuIO - 1,9%, a ¢ npeyponutnasom - 21,7%
[3], B Xopesmckoit obmacty - 0,8% u 16,8% COOTBETCTBEHHO
[4], B r.TamkenTe - 0,9% u - 1,9% [5]. VIMEHHO B COCTOSHUMU
peyponutuasa Hanbosee 1enecoobpasHsl 1 3¢ PeKTIBHBI
npoduIaKTIIeCKIe MEPOIPUATHSL, TO3BOJISIOINE IPENOT-
BPaTUTh MOC/IERYIOIMe MPOoLecchl GOpMIPOBAHNS KaMHS
[3,4,5,6,7,8]. VI3BeCTHO, YTO €C/IM HE JIEYUTh STUX MALMEHTOB,
B fanpHelmeM y 20-40% 13 HUX KPUCTAUTypyusA 3aBEPIINTCA
¢dbopmmpoBaHmeM KOHKpeMeHTa [9,10].

B HamMX IpeRbIAYLIINX MCCTeNOBAHNMX, ObIIA TOKa3a-
Ha CII0COOHOCTh HEKOTOPBIX (PUTOMpEIaparoB, M3MEHITh
OTHe/NbHBIE NMapaMeTpPbl TUTOreHe3a, YTO BaXKHO /I MpO-
¢dwunaktukn n metadmrakrtuku [11, 12, 13, 14]. Ho Hu ogun
3 UCCTIE[IOBAHHBIX IIPENAPATOB B OTHEIBHOCTHU HE OKa3asIcs
CIIOCOOHBIM IIOTHOCTBIO YCTPAHUTD OOHAPY>KeHHbIe Hapylie-
HUst MeTaborm3Ma. KpoMe TOro OHY OKa3bIBAETCS He JIUIIEHBI
7 TO6OYHBIX, HOXKeMaTeNbHbIX 9 PEKTOB, IPUBOAAIINX TOPOIL
K YCYTyO/IeHIIO TPOLIeccoB uToreHesa. [loatomy, iyis Bpadeit,
Ba)XHO B/IaJleTh MH(MOPMAIIMET 0 CBOCTBAX GUTOMPENAPATOB
Iist medeHust 60MbHBIX yponuTuazoM. ITocie ompeneneHus
OIITVMMAJIbHOI AMYPeTUIeCKOlt LO3BI IIperapara « YpoecaH»,
[PV [INTESIBHOM HAa3HAYEHNUM Y OOIBHBIX C Ka/IbIVIEBbIM
[IpeypOIUTIAa3OM U HEOCTOXXHEHHBIMU (GOpPMaMU Kajib-
I1IeBOTO YPO/IUTHA3A, HA OCHOBAHWM BBILIEN3TOKEHHOTO MBI
PeLIVIV M3y INTh COCTOSIHIE MOYEBBIX (PaKTOPOB IMTOTeHe3a.
Pesyprarsl MCCIE[OBAHMS JO/DKHBI CIIOCOOCTBOBATH Lierie-
HanpaB/leHHOMY Ha3HaYeHMIO [IpeIaparTa y 9TuX 60/MbHbIX.

MaTepuan U meToabl uccsienoBaHuA

IIpoBeneHo nedeHne 20 MaLVeHTOB € HEOCTIOXKHEHHBIM
KaJIbIIMIeBBIM yponuTnazoM (kareropuit So, Sres, Rmo) u
Ka/bIMeBbIM Ipeyponutnasom (tabm. 1). Cpeguuit Bospact
60mbHBIX cocTaBui 41,6+15,7 net (ot 17 go 63 ner). XKenmuu
6p110 10, Kak u my>xun (1:1).

Tabnuua 1. CBeeHus 0 naLueHTax.

MaumneHTbl MaumneHTbl
n CKanbuuesbiM | So Sres Rmo C KanbL{eBbIM
YpONuTHa3oM npeyponuTHa3OM
20 14 4 3 7 6
pacyét ot 70%
100% 70% (6onbHble ¢ yponuThasom) 30%
20% 15% 35%
100% 28,6% | 21,4% | 50%

ITpenapat HasHauanu no 15-20 kamnesns - 3 pasa B JieHb IOf
A3BIK Ha caxape 3a 30-40 MMH [0 €[Ibl, B TEYEHNE 2-X MECALEB.
ITocrte pexpaleHnst IpuéMa perapaTa Hab/ofieHme 3a COCTO-
sHV/eM OTOOPaHHBIX ITAPAMETPOB ITPOIO/DKAIIY €IIIE B TeUeHNUe
4-x Heperb. 3a00p aHA/IM30B IIPOBOAVIIV HAKAHYHE Ha3HAYeHNA

«Ypornecan» u sanee Ha 10, 20, 30 1 60 cyTKM ITpreMa penapara
u Kaxkziple 10 CyTOK 110cCie MpeKpauleHus ero npuéMa.

VI3 mpoBeeHHBIX MCCIENOBAHNIT OBUII OTOOPAHBI TAaHHBIE:
pH moun, sxckperyst ¢ modoit Kampiys (Ca), maraus (Mg),
okcamaroB (Ox), yurpara (Citr), Heopranndeckoro ¢pocdopa
(H®), moueBoit kucmotst (Ur).

Peax1yio MOYM M3MEPSIIV MIOHOMETPUIECKIIM CIIOCOO0M,
¢ IpuMeHeHueM MoHoMepa IB-74. ViccnenoBannue MuHe-
panbHOro ob6mMeHa mpoBoxMIN Ha anmapate Humalyzer 2000
(Human GmbH, Germany) ¢ 1cHonb30BaHeM PeaKTUBOB
xomnanuy Human GmbH (Germany).

Kpurepnem oueHKM aKTMBHOCTM IMIPOI[ECCOB KAMHEO-
Opa3oBaHMsI B MOYEBBIX IYTAX BBIOpANM MHIEKC MOHHOI
aKTUBHOCTHU Kanbluii-okcanarHoro (CaOx) coennuenus. s
OIpefe/IeHyIsl MH/EKCa MbI MCIIONb30BaIu (OPMYIY, IIPeIO-
xenHywo H.-G.Tiselius [15]:

A-Calcium®™® - Oxalate

. 0.2 . 0.2 1.8
Citrate™” - Magnesium ~ -Volume

. >
rrie, koo duiyent A pasen 1,9; Ca, Ox, Mg, Citr BeIpa>keHbI
B MMOJIB/CYT, a 06beM MOYH JJaH B INTPaX.

AP (CaOx)=

Pe3ynbratbl uccnepoBanmns

Omnpenenenne cpefHNX BeIYMH AMype3a B AUHAMMKE ITPO-
BOZIV/IV HA OCHOBAHMM 3aIIO/THAEMbIX ITALIMEHTaM¥ JHEBHUKOB.
Yponecan noxasan ymepeHHOE MOYErOHHOE ielicTBue. [lnypes
B CpefiHeM BO3poc Ha 34,7% (Ta6.2). VI3MeHeHMs TOKasarens B
TedeHNe 2-X MecsIeB GUTOTepaInyy oKasam, YTo Iperapar
o0afaeT MATKUM AUYPETUYECKVM JIeVICTBUEM - JOCTOBEPHOE
HOBBIIIeHVe Habmonanach ¢ 10 cyTok mpuéMa. A MaKCuMab-
HOTO YPOBH:I OH IOCTUT IIOCTEIIEHHO K KOHITY IIEPBOT'0 MecsIia
npueMa npenapara (36,3%; p<0,05) u ocTaBajICs Ha TAKOM XKe
ypoBHe 11 Ha 60 cyTku (34,96%; p<0,05) HabmOREHN.

[Tocne mpekpaleHns Kypca GUTOTEpAINM TOIbKO Ha 30
CYTKM 00BEM CYTOYHON MOYM IPUOIUSUICH K UCXOJHOMY
YPOBHIO, KOTTIa pasHuija coctasuia +2,9%. CrefoBaTenbHoO,
HOBTOPHBIIT KYPC puToTeparny YpomecaHoM, Ipec/Iefy oLt
MMHMMAJIbHYIO 1Ie/Ib — TOJIbKO yBe/lIM4eHNe Juypesa, JKesa-
TeJIbHO IIOBTOPATH He MO03Xe 1 MecsAla Ioc/ie 3aBepIleHns
IPEebIAYIIETo 2-X MECAYHOTO IVK/IA.

Peak1yist MOUM y TaIIVIEHTOB O HavYajIa IpMEMa IperapaTa
OKasajmach OTHOCUTeNbHO Hu3Koit (5,81+0,67). HasHauenme
Yponecana npuseno k pocty pH moun. Ilo HemonaTHo
npuyyHe Ha 30 CyTKM MbI HaO/MIOfa/IM JOCTOBEPHOE Pe3Koe
CHIDKEHMe TI0Ka3aTess O YPOBHA HMKe UCXOJHOro. B mo-
cIenyoleM, Ha (hoHe IPOROKAaeMOl Tepanuy YporecaHoM,
OTMeYeH BHOBb BhIpakeHHbII1 pocT pH Moun (p<0,05). ITocne
npeKpaleHns npuéma Yponecas, pH mocTroBepHo cHusmICAa
yke K 10-M cyTKaM OTMeHBI. DTO NOJTBEPXK/I€HIEe HEIOo-
CPeICTBEHHOI CBA3M M3MeHeHmit pH Mo4u ¢ npuMeHeHneM
npermapara. Ho ¢ ipyroit cTopoHbI, MbI BUAMM, 4TO 3¢ HeKT He-
IIPOJO/KUTE/IEH Y HE COXPAHAETCA ITOC/IE OTMEHDI YpO/IeCcaHa.

Tabnuua 2.
JlaHHble 0CHOBHBIX U3Y4YeHHbIX NapaMeTpoB
Nnypes nutp/24y Nex 10 ¢yt 20¢y1 30 ¢yt 60 ¢yt 10 ¢yt 20 ¢yt 301
M(cp) 1,19+0,29 1,570,317 | 1,603+0,39* | 1,62+0,404* | 1,601+0,31* | 1,296+0,25' 1,23+0,24 1,21£0,22
pH moun Nex 10 gyt 20 ¢y1 30 ¢yt 60 cy1 10 gyt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 5,8120,67 6,17%0,79 6,1310,22 5,79+0,28' 6,310,26* 5,78+0,63' 5,75%0,29 5,7840,33
Kanbuuit KL| Nex 10 ¢yt 20 ¢yt 30qy1 60 cy1 10 ¢yt 20 ¢yt 30qy1
M(cp) 1,63£0,47 1,26+0,58* | 1,08+0,35* | 0,89+0,26* 1,41£0,33' 1,26+0,57% | 1,09+0,33* 1,49+0,57'
Kanbumin (3 Nex 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt 60 cyT 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 1,92+0,73 2,01£1,10 1,71£0,65 1,45+0,59% 2,28+0,71 1,63+0,73 1,35+0,47% 1,77£0,65
Marnui KL| Mex 10 gyt 20 ¢yt 30 ¢yt 60 cyt 10qgr 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 1,1340,29 1,15+0,41 0,84+0,37* 0,99+0,14 0,824+0,19* | 0,84+0,37* | 0,82+0,29* 1,04+0,28'
Marnuit (3 Nex 10 gyt 20 ¢yt 30 ¢yt 60 ¢yt 10 oyt 20 ¢yt 301
M(cp) 1,38+0,65 1,85+0,94 1,37+0,69 1,59+0,51 1,32+0,45 1,09+0,51 1,02+0,44 1,26+0,37
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Oxcanat KL Nex 10 gyt 20 ¢yt 30 ¢yt 60 cyT 10 gyt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 4,07+2,66 6,22+2,59* 5,60+2,23 6,49+4,65 3,01£2,47 4,21+1,94 6,07+£2,73% | 3,23+2,33
Okcanat (3 Mex 10yt 20 ¢yt 30 ¢yr 60 cyT 10T 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 459+2,403 | 9,87+4,89% | 9,13+4,68% | 1045%7,62% | 4,81+383 5,39£2,51 7,4243,55% 3,75%2,56'
Heopr.docgop KL Mex 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt 60 cyT 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 587+2,42 5,24+2,29 4,494+2,12 436+2,09% | 4,04+1,65° | 3,58+188* | 3,88+1,93* | 4,717+141*
Heopr.¢ocdop (3 Mex 10 ¢yt 20 ¢yt 30yt 60 cyT 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 6,98+3,03 8,12+3,33 7,12+4,61 7,18+3,77 6,37+2,54 4,49+2,11% | 4,834+3,09* | 506+1,87*
MoueBas k-a KL Nex 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt 60 cyT 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 3,58+1,89 4,38+2,09 3,38+1,84 2,4141,55% 2,8140,46 3,83+0,79' 4,85+1,93 3,93+0,97
Moueas k-1a (3 Nex 10 gyt 20 ¢yt 30yt 60 cyT 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 4,21+1,24 6,88+2,83* | 5,603+3,79 3,73£1.32 4,54+1,301 497+1,38 5,99+2,76* 4,7341,35
ﬂm?;ﬁ:gﬂ;; akll Mex 10 ¢yt 20 ¢yt 30qr 60 ¢yt 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢y
M(cp) 1,010,033 | 1,292+0,036* | 1,286+0,039* | 1,304+0,036* | 1,368+0,262* | 1,157%0,182" | 1,167+0,129* | 1,102+0,069
ﬂ”m::;: /};4? G Nex 10 ¢yt 20 ¢yt 30qyT 60 ¢yt 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 1,302+£0,308 | 2,031+0,498* | 2,079+0,688* | 2,085+0,499* | 2,199+0,666 | 1,482+0,263" | 1,438+0,332 | 1,336+0,244
AP [Ca0x] Mex 10 gyt 20 ¢yt 30yt 60 cyT 10 ¢yt 20 ¢yt 30 ¢yt
M(cp) 2,43+1.36 3,41£2,22 3,01£1,47 2,89+2,18 1,7541,25' 2,36+1,46 3,02+1,67 1,9141,59
P<0,05: * - cucxogHbim,* - ¢ npeblaywmm; KL — koHuenTpauns, (3 — cyTouHas dKckpeuma

Kanpuuit - 0CHOBHOV KOMIIOHEHT IO/aBJ/IAIOIIETO YICIa
KamHel B pernote (ae meree 80%). Ero porb B kamHeo6paso-
BaHMM HeocropuMa. B mpomuecce ¢purorepamnn Yponecanom,
BBISIBJIEHO CTAOMIbHOE YMeHbIIIeH Ve KOHI[EH TP KaIbLINs
B Moue (p<0,05) B TeueHme Bcero Kypca. B To sxe Bpems pacyeT
BENMYMHBI CyTOYHO 9KCKPEIM KaJIbIusA C MOYOIA, OKa3asl,
YTO 9Ta BeJIMYMHA JOCTOBEPHBIX MI3MEHEHUII He TpeTepIIeBaeT.
XotaHa20m 30 cyTkn n HAO/IIONAeTCS TEHIEHINA K CHVDKEHIIO
akckpennu (Ha 30 cyTKu maxke focrosepHas, p<0,05), k 60
CyTKaM Ka/lbLUitypus Bbllle, 4eM o medeHus. OOHapy>KeH-
Hble VIBMEHEHN 3KCKpeLMM KanbLyA ¢ MOYOIl, IIO3BOJIAIOT
IIPEAIIONIOKNUTD, YTO Ha (oHe ¢puToTepanuy YponecaHoM,
OCHOBHBbIE TEHJICHIIVV CBA3aHbI B OCHOBHOM C INyPETUYECKIM
TeJICTBMEM IIpenapara.

Marumit, ABIAACh KOHKYPEHTOM Ka/lbLs, 06pa3yeT Xesa-
TOBbIE COE[VHEHN C AaHMOHAMU KUC/IOT B MOY€E ¥ CYUTAETCS
OIHMM 13 OCHOBHBIX MHTMOUTOPOB KaMHeoOpa3oBaHus. B
Heprof npruéMa YporecaHa, Mbl HaOIIOfa/Iy TEHIEHIIMIO CHIL-
JKEeHVIS1 KOHLIeHTpauuyu Maraus B Mode (p>0,05). Cyrounas
9KCKPELVISI MATHIS C MOYOII B aHA/IOTTYHbIE CPOKI KAKMX-TNO0
OIIpeENeHHbIX, JOCTOBEPHBIX 3MEHEHNI TaK JKe He IIpeTep-
nienta. To ecTh YpornecaH, Ha MarHMITypuUIO BAUAHMA He OKa3aJl.

Ouepennoit $GakTop KaabLMeBOro KaMHeoOpa3oBaHms,
aKTMBHO YYaCTBYIOLVIL B 00pa3oBaHy KOHKPEMEHTOB JaHHO-
TO THIIA 3TO OKCA/IAThI MOUM. Y>Ke ¢ 10-X CyTOK MBI OOHapyXn-
IV pOCT OKCaTypyi, KOTOPBIii coxpaHsaeTcs 1o 30-x cytok. Ho
pas/m4ne ¢ MICXOFHBIM yPOBHEM JOCTOBEpHO (p<0,05) TONMbKO
B nepBble 10 cyTok ¢putorepannu. B octambHble CPOKU XOTD
OKCa/lypus U BbIIlIe VICXOJHOI, HO pasjnyyue HeOCTOBEPHO
(p>0,05). K 60 cytkam ¢uroTepanmuy IpoU3O0LITO pe3Koe
CHIDKEHME, HO U 3TOT YPOBEHD OT/IMYAETCA OT MICXOHOTO He-
TOCTOBEPHO, XOTSA M HIUKE €TO.

[Ipn KanbKynAuuUM BEIUYMHBI CYTOYHOIN SKCKPEL UM
OKCajlaTOB OOHAPYXKEHbI CXORHbIe M3MeHeHMs. B oTnnune
OT M3MEHEHUI KOHLIEHTPALIUY, CYyTOYHasA SKCKpeLs NMeeT
HNOCTOBEPHOE pasnuule C UCXOJHbIM YPOBHEM He TOTbKO Ha
10 cyTxu, HO 1 Ha 20 u 30 cyTKu ToXXe. B ocTanmbHbIe CPOKM
VI3MEHEHVA aHAJIOTMYHBI U 110 XapaKTePy Y 110 JOCTOBEPHOCTI.

CoracHO COBpeMeHHBIM TUIIOTe3aM Ka/IbIIMIeBOTO INTO-
rexesa, HeopraHudeckuit pochop o6pasyeT KOHITTOMEpPAThI
OproLINTa, KOTOPBIII B ITOC/IENYIOLIEM CTAHOBUTCS ICTOYHIKOM
00pa3oBaHMA y>Ke KPUCTA/UIOB KaJbliMii-okcanaTa [16, 17].
B mepmop mpuéma manueHTaMu Impemnapara YposiecaH, Mbl
HaOIIOfa/ CTabMIbHOE CHIDKEH Ve KOHIIEHTPALII HeOPTaHM-

geckoro ¢pocdopa B Mode. Ho pasHuIla ¢ MCXOHBIM YPOBHEM,
CTaHOBUTCS JOCTOBEPHOII TONMBKO ¢ 30-X CyTOK Tepamum. K
60-M CyTKaM Tepanuy pasjindiie CTaHOBUTCH Oojee BbIpa-
»keHHBIM (p<0,05). CHIDKeHNe U ITOC/Ie ITpeKpalleHnA IpuéMa
npenapara, 1 jaxke Ha 30 CyTKM KOHLIEHTPALVs MEHbIIE, YeM
Io Havana tepamuu (p<0,05).

Kanpkynanus ypoBHA CyTOYHOI SKCKPELY HEOPraHmJe-
cxoro dochopa IpoeMOHCTPUPOBAIa HECKOTBKO OT/TMYHbIE
pesynbraThl. Tak k 10-M cyTKaM oOHapy>keHa TeHIEHINA PO-
CTa 9KCKpeLny Heopraumdeckoro pocdopa ¢ mouoi (p>0,05).
Ho ¢ 20-x cyTok HaumHaeT CTaOUIbHO CHIDKATHCA U K 60-M
CYTKaM OHa Y>Ke HIDKe MCXO[HON BemmuuHbl. Ilocne oTMeHbI
Ipenapara CyTOYHas 3KCKpelUMs IIPOJO/KAeT CHIDKATDCH,
aHaJIOTMYHO KOHIEHTPALIMM B 3TOT K€ CPOK, BIUIOTH 10 30-X
cyTOK 1ocie orMeHsl (p<0,05). JaHHbBII peHOMEH cenyeT
CUNTATh OIHUM M3 BXHBIX J/IA IPERYNPEXIeHNA Kabliye-
BOr0 KaMHeo6pa3oBaHMsL.

MoueBast KMC/IOTA CUMTAETCA MHULMATOPOM IIPOLIECCOB
reTepOreHHOl HyK/ealui — T.e. AB/AeTcs HyKrearopoM. Kon-
LIeHTpalysA MOYeBOI KIC/IOTHI B IIepuof puroTepanuu Ypore-
CaHOM CHIDKAeTCs, probpeTas JOCTOBEPHOE pasyrdme C Mc-
XOOHBIM ypoBHeM K 30 cyTkam. IIpuaém Brmots o 10-x cyToK
IOC7Ie MpeKpalenna npuéma YponecaHa, ypoBeHb YPUKYpUI
elé HIDKe JICXOJHOTO0. B IIpOTNBOI0NI0KHOCTD I3SMEHEHUAM
KOHLIEHTPpaluy, CyTOYHasA 9KCKpelys NypuHoB Ha 10 cyTkn
¢duToTepamyy okasanach Bblllle MICXORHOrO ypoBHs (p<0,05).
C 20-X CyTOK HauMHAETCS CHIDKEHNE, KOTOPOe TOMBbKO K 30-M
CYTKaM CHM3WIACh IO MCXOQHOI BenmmdnHbl (p>0,05). K 60-m
CyTKaM CyTOYHasi 9KCKpPeI/sl BHOBb ITOBBICH/IACH 1 ObLIA laXKe
BBIIIIe, YeM 0 nedeHus1. [Toce mpexpaleHnsa puToTepanuu
poct nmpopgomkaercsa. CHIDKeHME KOHLEHTPAalluy MOYeBO
KICIIOTBI B MOY€ 3a CYET YBe/TMYEHNA INype3a, Ha Halll B3ITIAL,
CTIeflyeT CUUTATh 60JIee SHAUVMMbIM /IS CHYDKEHVSI aKTUBHOCTH
IIPOL[ECCOB FeTEPOreHHOT0 KAMHeOOpa3oBaHsl. YMeHblIIeHe
HACBIIIEHHOCTY MOYY CHU3UT PUCK Hayasia KpUCTA/UIN3ALIMN.

JIuMOHHasA KMCNIOTa, B MOYe CBA3BIBAsA Ka/IbLWIL, He I10-
3BOJIAET €My BBINIA/JaTh B HEPAaCTBOPMMBIN OcajjoK. Tax ke
OHa BymsAeT U Ha BeymunHy pH Moun. 3a Bpems ¢puroTepanmu
YponecaHoM, MbI HabJTIOfa JOCTOBEPHOE yBeNMMIeHNe, KaK
KOHIIEHTpaluy, TaK ¥ CYTOYHOI SKCKpeuuy nurpara. Vsme-
HEHMs COOTBETCTBYIOT BCEMY Iepuojy Ipuéma Ipenapara.
[Tocne mpekpaieHus ynorpebnenns YpomecaH yxe k 10
CYTKaM IIOC/I€ OTMEHBI U KOHLIEHTPALM, ¥ CyTOYHAs 3KC-
KpelLus CHU3MINCD IO CXOHOTO YpOBH:. To ecTb M3MeHeHus
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LUTPAaTypPUM CBsA3aHbI TaK K€ HEIIOCPECTBEHHO C IIpenapa-
TOM. A onucaHHble u3MeHeHM:A pH Moun, Tak ke BO3MOXKHO
MIPOUCXOMAT BCIENCTBYE USMEHEHNA YPOBHA LIUTPATOB B MOYE.

Hanuyme B HallleM pacriops>KeHUM BCeX BENMMYMH KOMIIO-
HEHTOB (GOPMYIIBI /IS OLIEHKY JIOHHOU aKTYBHOCTM KaJIbLIUIi-
OKCaJIaTHOTO COEMHEHN, TO3BO/IMIO HAM IIPOBECTH OLIEHKY
BIVSIHMA TIpenapara YponecaH. Kak Imokasamy pacdeTsl, Ha
¢done mpréma Karnenb HAOMIOATCs TEHIEHIMA POCTA MHJIEK-
ca B nepuof ¢ 10-x o 30-e cytku ¢urorepannn. Tonpko k 60
CyTKaM aKTMBHOCTb HauMHaeT CHMXarbcA. Ilo cpaBHeHmIo ¢
MPEeNbIAYIMM TIEPUOJOM CHIVKEHME 0Ka3azoCh JOCTOBEPHO.
Ho cpaBHeHMe c UICXOTHBIM yPOBHEM BBIABUJIO OTCYTCTBHE [0~
CTOBEPHOJI Pa3HUILIBL, XOTs B CPEHEM MHJIEKC aKTMBHOCTY Ha 60
CYTKU sIBHO MeHblIIe YeM 10 Havyasia ¢puroTepamun. ITocre mpe-
KpallleH) A JIeYeHNA MHIEKC HaYMHAeT BHOBDb YBE/IMYMBAThCA,
TOCTHUTasA BeMYMHbI ICXOJHOTO YPOBH YoKe B IiepBble 10 CyTOK.

06cyxpenue

Kanbimit, okcanar n Heopraumdeckuit pocdop B Moue
— ABIAIOTCA KOMIIOHEHTAaMU Ka/lbLMeBBIX KaMHel. Mode-
Bas KUC/IOTa — 3TO HYK/IEaTOP, OH [aéT Havajlo ImpoleccaM
TeTepOreHHOTO KaMHeo6pa3oBaHuA. B pernone mpomomxu-
TEIbHBIMY CE30HaMM C CYXUM U KapKUM KJIVMaToM, 00béM
CYTOYHOII MouM 4alle cHIbKeH. Kak pesynbTat, HabmogaeTcs
3HAUMTeNbHOE MOBBILIEHNE KOHLIEHTPAIUY YKa3aHHbIX BbIIIE
ITapaMeTpoB B Moue. B lomonHeHe K 5TOMy 0COO@HHOCTY Ha-
IIMOHAIbHOJ KYXHH, B KOTOPOJ IIpeo61ajiaeT >KUBOTHBII XIP
1 6€J10K, IPUBOJAT K MOBBIIIEHIIO 9KCKPELIMY ITYPUHOB, 4 TAK
Ke cHIDKeHmIo pH moun 1 iputparypun. CodeTaHne Beex mepe-
YJC/IEHHBIX (PaKTOPOB HEMOCPEICTBEHHO BeIET K BBIPAXKEH-
HOCTH MOYEBBIX PaKTOPOB PMCKA U CMIOCOOCTBYET YCUIEHUIO
HPOLeCCOB KaMHeOOpa3oBaHIsA ¥ HAIINX MAIMeHTOB.

Maramit 1 IMTaT B MOYe — HPEIATCTBYIOT IIpoljeccaM
KaMHeoOpaszoBaHMsl. JTO 3aiuTHbIe (akTopsl Moun. Ho nx
cofiepyKaHyie BMOYe y 60/IbHBIX HAIllero PeroHa B IIOfjaB/LAIOIIeM
CHIDKeHO. TeM caMbIM CO3[Jal0TCS JOIOTHNUTENbHbIE YCIOBIA
A yCUTIeHYs pUcKa muToreHesa. [IosToMy BenmunHa MHIEKCa
AP (CaOx) o Havaa IedeHsI TIOBbIIIEHA.

B navanpHbI epuop ¢purorepanuu (mepsble 30 CYyTOK)
MBI HabofjaeM HeXXe/laTe/bHBIN I/ Hac POCT CYTOYHOI
9KCKpennn HeKoTopbix ¢akTopos pucka (Ox, Ur, H®). Ho
yMepeHHOe MOYeTOHHOe JelicTBIe ITpenapara (25%<+V<50%),
HO3BO/IJIO JOCTOBEPHO CHV3UTD KOHIICHTPALIVIO OO/IBIIMHCTBA
(baKTOpOB CHOCOOCTBYIOMNUX KaMHeoOpasoBaHuio (Tabm.3).
XoTs 3a CYET yCUIGHNS AUYpesa Mbl 1 JOCTUITIN PasBefeHms
moun, HO nHZekc AP (CaOx) B 3TOT mepuox mmeeT
TEH/IeHIMI0 POCTA ¥ IIPEBBIMIAET MCXOAHBIN YPOBEHb B
TedyeHe BCEro IepBOro Mecsiia. TeM He MeHee, IIMTeNbHas
2-X MecsAYHas Tepamys YporecaHoM He IT0Ka3asa KaKux-16o
He)XenaTe/bHbIX 3 PeKTOB, Kak Ha 0011jee COCTOsIHIME O0NbHBIX,
TAaK ¥ MOYEBBIAENTENIbHYIO (PYHKINIO TOYeK. A TeH/|eHIINs
CHIDKEHVSI KOHIIEHTPALWY MAarHus — OJHOTO 13 BefyLINX
3aIIUTHBIX (AKTOPOB (XOTSA CYTOUHAs SKCKpeuMs M MMesa
TEH/IEHI[MIO POCTA), KOMIIEHCUPYETCs KaK 32 CUET CHIDKEHMS
KOHIIEHTPALMI INTOT€HHBIX KOMIIOHEHTOB, TaK ¥ YCUICHUS
AHTUIUTOTEHHBIX pakTopoB (yBenudeHne pH moun un
nurpara). CHIDKeHVe KOHIIEHTPalluy TMTOTeHHbIX (JaKTOpOB,
Ha Halll B3I/IsA 60jIee 3HAYMMO [JIsI TPEKPALIeHNsT MOIEBOTO
KaMHeOoOpa3oBaHIsA, YeM M3MEHEHN CYTOYHOI 9KCKpeluu,
YTO CIIEfyeT CYUTATh O/IaronpuATHbIM 3¢ (deKToM Impenapara.
Cpok HacCTyIUIeHNsI MaKCMMAa/IbHOTO CHVDKeHNUs MHfjekca AP
(CaOx) x KoHIy 2-TO MecsIa GUTOTEpaNni, ITOATBEPKAALT,
YTO aHTWINTOTeHHBIN 3¢ (eKT puTorpemnapara, Ckopee Bcero,
3aBUCUT He TOIBKO OT €r0 MOYETOHHOTO AeIICTBIA.

Tabnuua 3.
Ananus s3¢dpexToB npenapata YponecaH, Ha GoHe 2-X MECAYHOTO Kypca
KoHueHTpauma XapakTtepuctuka sgdexra (yTouHas 3KcKpeuma XapakTtepuctuka sgdekra
Kanbuuii CHuxenue (p<0,05) [onoxutenbHbIi TenaeHumA cHikenna (p>0,05) [onoxutenbHblIi
Heopranuueckuii pocdop CHuxenue (p<0,05) MonoxuTenbHblii CHuxenne K 60 cytkam (p>0,05) MonoxuTenbHblii
Okcanat YBenuuenue o 30 cyTok (p<0,05) OTpuLaTenbHbli YBenuuerue B TeyeHne 30 cyTok (p<0,05) OTpuLaTenbHbIi
Okcanat CHuxenue K 60 cytkam (p>0,05) [onoxuTenbHbii CHixenne K 60 cyTkam (p>0,05) [onoxutenbHbli
CHuKeHue B TeueHMe BCero Kypca . YBenuuenve nepsble 10 cyTok OTpuuaTenbHblil
Mouegas Kucnora [TonoxutenbHblit ”
(p<0,05) € 20-X CyTOK CHIKeHMe MonoXuTenbHblil
MarHuit CHuxeHue (p>0,05) OTpuuaTenbHbli YBenuyenue (p>0,05) lonoxuTenbHbli
JInmoHHas Kucnota YBennuenue (p<0,05) [onoxutenbHbii YBenuuenue (p<0,05) [TonoxutenbHbIi
pH moun Ysennuenue(p>0,05) — nonoxuTeNbHblii 3PHexT
Nlnypes YBennuenue (p<0,05) — nonoxuteNnbHblil 3GPekt

Takum o6pasom, Karmu YponecaH B fjose mo 15-20 ka-
menb — 3pasa B [ieHb, OKA3bIBAIOT KOMIUIEKCHOE JIeVICTBIE
Ha AMYPETUIECKYI0 (PYHKIIMIO IIOYEK U OCHOBHBIE MOYEBbIe
IapaMeTphl IMTOTeHe3a, KOTOPble NMEIOT OIaronpuATHOe
B/IVSIHNE IIPY INTENTbHOM IPUMEHEHNN U IIPOSIBIISIETCS
CHIDKEHNEM aKTUBHOCTM KaMHeoOpasoBaHus. BosMOXXHO,
6oee TOCTOBEPHOE CHIDKEHME aKTUBHOCTY TINTOTEHE3a MbI
MorM ObI OXKU/IATH TP el1jé 60s1ee MPORO/DKITETbHOM (b0ortee
2-X MecsleB) Ha3HaYeHNN Ipernapara. Tak xxe HE0OXOAMMO
M3YYUTDb U OTHA/IEHHBIE PE3Y/IbTAThI II0 YaCTOTE PELV/VIBU-
POBaHUs, MPOJO/DKUTEIBHOCTY MIEPUOKOB OeCKaMeHHOr0
TedeHNsI M OOIIero COCTOSHMS MAlMeHTOB, OTy4aBUINX
nedeHne Yponecanom. CreyeT olpefenTb BO3MOXKHOCTD CO-
4eTaHHOTO Ha3HAYeHMsI YPOJIeCaHa C OfK/TI0YeHIIEM APYTUX
[IPEIapaToB, CIIOCOOHBIX KOMIIEHCUPOBATh OOHAPY>KeHHbIE
€ro HelI0CTATKIL

3aKntoueHue

[Tpenapara Yponecan (kamam) cnoco6eH CHMXATh KOH-
LEHTPAL[MIO0 Ka/IbLiysi, Heopraundeckoro ¢ochopa n Mode-
BOJI KMCTIOTBI, TIOBBIMIATh pH MOUM 1 9KCKpeLIo TMMOHHOM
KIC/IOTBI C MOYOI1. TO ITO3BOJISIET CIUTATD L1€/IECO0OPA3SHBIM
BK/IIOYEHME eT0 B KOMIUIEKC IedeOHBIX MepOIPUATHUIL y 60/Ib-
HBIX C Ka/IbIIMeBbIM YPOIUTHA30M KaTeropuii So, Sres 1 Rmo
¥ Ka/IbLIMEBBIM IIpeypONnTIasoM. Bmecre ¢ Tem, crenyer 06-
paTUTb BHUMaHMe Ha KOHTPO/Ib COCTOSIHMSI PsIa MOUEBBIX ITa-
paMeTpoB KaK OKCaaT, MOYeBas KMCTIOTa M HEOPTraHMYeCK il
docdop, B epseiit Mecsy purorepanun. Habmoparoreecs
TONBKO K 60-CyTKaM (uUTOTEpanuu YponecaHoM, CHIDKeHNUe
MHJIEKCa MOHHO1 aKTUBHOCTY KaJIbI[Vii-OKCA/IATHOTO COeJIVHe-
HVIST, TIPY OTCY TCTBIY II0OOYHBIX 11 HE)KeNaTe/IbHbIX 9 (eKTOoB,
H03BOJIAET PEKOMEH/[0BATh IIPOBEMIEHNE IPOJTO/DKIUTENbHDIX,
He MeHee 2 -X MecAIeB KyPChl JIeUeH Vs IIPEeapaToM YposecaH.
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INCIDENTA S| IMPORTANTA DISCHINEZIEI DUODENALE iN
COLELITIAZA BILIARA LA BARBATI

INCIDENCE AND IMPORTANCE OF THE DUODENAL DYSKINESIA IN BILIARY
CHOLELITHIASIS OF MEN

Sergiu BUJOR
cercetdtor stiintific, Catedra Chirurgie N2, USMF”Nicolae Testemitanu”

SUMMARY
They presented the results of a study conducted on a sample of 152 men with gallbladder cholelithiasis. The record in about 59.2% cases
chronic obstructive duodenostasis. It indicates that chronic duodenostasis is an important etiopathogenetic factor in the development
of gallblader cholelithiasis in men. It is concluded that the diagnostic protocol in patients with chronic calculous cholecystitis requires
accurate specification of the functional status of gastroduodenal area.

Rezumat.

Sunt prezentate rezultatele unui studiu realizat pe un esantion de 152 barbati cu colelitiaza veziculard. Se consemna in circa 59,2% ob-
servatii duodenostaza cronica obstructivd. Se indicd, ca duodenostaza cronica reprezintd un factor etiopatogeneticimportant in evolutia
colelitiazei veziculare la barbati. Se concluzioneazd, ca protocolul diagnostic la pacientii cu colecistita cronica calculoasd necesita precizarea

starii functionale a zonei gastroduodenale.

Introducere

Medica

Afectiune cu etiologie multivalenta, colelitiaza veziculard
(CLV) ocupéd un loc aparte in patologia zonei hepato-bilio-
pancreatice, cu o importantd marcanta in ce priveste diagnos-
ticul etiologic [1,2], cit si din punct de vedere a rasunetului
si impactului complex asupra functiei organelor adiacente
[3]. La ora actuala litiaza biliard ramine a fi una dintre cele
mai frecvente afectiuni chirurgicale si gastroenterologice cu
o povard importantd pentru sistemele de sandtate si practica
medicala cotidiana [4,5].

In structura morbidititii patologiilor chirurgicale ale or-
ganelor cavitatii abdominale colelitiaza vezicii biliare detine al
treilealoc dupa apendicita acutd si pancreatita acuta cu o tendinta
clara de crestere a incidentei si prevalentei la nivel mondial [3,6].

Multifactorialitatea mecanismelor etiopatogenetice ce
induc evolutia CLV determind un polimorfizm simptomatic
complex, inclusiv cu manifestiri clinice ale dispepsiei func-
tionale gastro-intestinale, specificarea cdrora presupune un
anamnestic si examen clinic mult mai meticulos si multila-
teral [7,8].
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Conform conceptiilor contemporane asupra etiopatogeniei
colelitiazei veziculare factorii de risc importanti sunt conventio-
nal divizati in doud grupe [9]: 1) modificabili si 2) non-modifica-
bili. Diverse cercetari ,,caz- control’, care au avut la bazd metoda
comparativd a celor cu litiaza biliara cu cei fard, au demonstrat
ca formarea calculilor biliari este multifactoriala [10].

Unele caracteristici, cum ar fi etnia, genetica, inaintarea in
varsta si sexul feminin nu pot fi modificate, in timp ce altele
(de exemplu, dieta, activitate fizica, pierdere rapida in greutate
si obezitatea) sunt modificabile (Tab.1) [9,10].

Tabelul 1.

Factorii de risc ai litiazei biliare

Modificabili

Obezitate/sindrom metabolic/diabetus mellitus dislipidemia
Predilectie Remedii farmaceutice-ceftriaxon, octreotid, thiazide,
geneticd contraceptive

Apartenentd etnicd | Activitate fizicd redusa

Sex feminin Scadere rapidd a masei corporale, anorexie**

Virsta (persoanein | Nutritie parenterald totala

virsta lI**silll*) | Dieta

Afectiuni de baza si stdri: ciroza hepaticd®, boala Crohn,
diverticol duodenal si coledocean**, stari postrezectie
gastrica, vagotomie trunculard, hiperparatireoidism,

infectii ale arborelui biliar*, hemoliza cronica®, graviditate

*- risc de formare a calculilor pigmentari; **- risc de formare
a calculilor pigmentari

Non- modificabili
Istoricul familial

Analizind literatura de specialitate disponibila atit din surse
bibliografice de tipar, cit si prin intermediul resurselor diferitor
baze de date electronice (MedLine, PubMed; NCBI etc) am
atestat studii sporadice referitoare colelitiazei la barbati [2,11].

De reguld, sursele accesibile analizeaza problema in cauza fie
pe cohorte generale ale populatiei (barbati+femei), fie doar prin
prizma unor particularititi epidemiologice, clinico- evolutive,
de tratament s.a.m.d., la fel realizate pe esantioane mixte [4,12].
In acest fel, la ora actuali taboul 1ntegru adresat problemei co-
lelitiazei veziculare la barbati rimine a fi incert si necunoscut,
iar datele prezentate de diversi autori adesea sunt contradictorii,
sau sunt in conflict direct cu statisticile conceptiilor unanim
recunoscute [13]. Anume aceastd discrepantd a si constituit un
motiv si imbold puternic pentru efectuarea cercetarilor noastre
cu tentatia de a elucida anumite aspecte ale problemei.

Reiesind din datele sus-prezentate scopul studiului a fost a
estima incidenta si importanta tulburérilor motilitatii duode-
nale in patoﬁzlologla evolutiei colelitiazei veziculare la barbati.

Material si metode. In studiu au fost inclusi 152 bar-
bati cu CLV acuta si cronicd, examinati si tratati chlrurglcal
laparoscopic in perioada aa. 20010-2012 in sectia Chirurgie
hepato-bilio-pancreaticé a Clinicii Chirurgicale N1 a Catedrei
2 Chirurgie USMF ,)N. Testemitanu”. Virsta a variat intre 21 si
80 ani, in mediu fiind de 51+2,5 ani (Figura 1).

50
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specificarii semnelor clinice, confirmate ulterior prin interme-
diul examenului radiologic si endoscopic.

Tactica chirurgicald abordata a fost definitivata in fiecare
caz in mod particular, tinind cont de indicatiile interventiei
(urgentd sau programatd), starea generala, comorbiditatea
asociatd, necesitatea pregitirii preoperatorii cu stabilizarea
indicilor vitali, prezenta calculilor in CBP. Astfel, in 14 (9,2%)
observatii s-a recurs la papilotomie endoscopica retrograda cu
htextract1e ca prima etapd a tratamentului chirurgical, ulterior
fiind efectuata colecistectomia prin abord laparoscopic. In 2
(1 3%) cazuri statutul tarat al bolnavului a necesitat plasarea sa
in sectia ATI pentru o stabilizare a parametrllor vitali, urmata
de tratamentul chirurgical propriu-zis. In tabelul 1 e reprezen-
tatd structura interventiilor chirurgicale in lotul de studiu in
conexiune cu indicatiile preoperatorii.

Tabelul 1
Specificarea pacientilor in functie de interventie si indicatiile ei.

Interventie Urgenta | Urgentd | Programata
Indicatii | imediatd | aminata
Papilosfincterotomie endoscopica - 5 9
Colecistectomie laparoscopicd- 42 108
Colecistectomie clasica - - -
Conversie - - 2
Colecistectomie cu drenarea CBP - - -

Rezultate. La o abordare mai atentd a tabloului clinic au fost
specificate manifestari clinice caracteristice duodenostazei cronice,
cum ar fi: debut lent, asimptomatic, cu o evolutie intermitentd a
sindromului algic. Durerile au avut drept trasituri distinctive fie
evolutie permanenta, non- intensiva cu caracter surd, fie evoluau
sub forma colicativa in regiunea epigastriului sau sub rebordul
costal drept, senzatie de greutate si discomfort abdominal in
regiunea epimezogastriului, senzatie de tensiune dupd ingerarea
alimentelor, greturi periodice, voma cu bild, eructatii cu aer si
continut alimentar, améréaciune in gura preponderent in perioada
matinald. Evoluat in conexiune cu intervalul de timp: debutul pri-
melor manifestéri clinice- starea generala la internare am stabilit,
cd un semn caracteristic duodenostazei este inapetenta si scaderea
masei corporale, de reguld, prezente in cazul unei evolutii de lunga
durat3 a afectiunii, datorate sindromului de malabsorbtie intestina-
13. In fine, examenul fizic cu analiza semiologiei a relevat anumite
elemente specifice si au permis specificarea unei triade clinice
caracteristice colelitiazei veziculare in asociere cu duodenostazi:

« Disconfort postprandial 152 bolnavi — 100%
o Dureri surde subcostal pe dreapta 120 bolnavi — 78,9%
o Greturi periodice urmate de vome 55 bolnavi - 36,2%

Au fost diagnosticate concomitent si alte afectiuni ale zonei
HBP, dintre care mai frecvent intilnite au fost: duodenostaza si
reflux duodenogastral- 90 (59,2%), boala ischemicé a cordului
si hipertensiune arteriala— 42 (27,6%), pancreatita cronica-26
(17,1%), hepatitd si ciroza hepatica de diferitd etiologie-20
(13,2%), diabet zaharat-10 (6,6%), obezitate-8 (5,3%), ulcer
gastro-duodenal- 6 (3,9%) cazuri respectiv (Tabelul 2)

Tabelul 2
Frecventa patologiilor asociate in lotul de studiu.

20 23 26
10 I I 8 Denumirea patologiei 3‘:22[,":. %
0 J : W Duodenostaza si reflux duodenogastral 90 59,2
21-30 31-40 41-:0 31-60 61-70 71-80 Boala ischemica a cordului si HTA 42 27,6
Fig. 1 Repartizarea pacientilor dupa virsta Pa"“fatité c.ronicé S — 26 17,1
Pacientii au fost spitalizati in mod programat sau de urgen- Hepatita si ciroza hepatica de diferitd etiologie 20 13,2
ta respectivin 102 (67,1%) si 50 (32,9%) cazuri. Simptomatolo- Diabet zaharat 10 6,6
gia in marea majoritate a cazurilor a fost sistematizata in functie Obezitate 8 53
de fazele evolutive ale CLV, fiind specificate: faza tulburarilor Ul To-duodenal B 39
dispeptice (n=110, 72,4%) si cea a durerilor paroxistice- colicd (er gastro-duodena :

biliara (n=42, 27,6%) cazuri respectiv. Diagnosticarea tulbu-
rarilor motorii a zonei gastro-duodenale s-a efectuat in baza

In functie de tabloul endoscopic obtinut caracaterizat prin
regurgitarea continutului duodenal in stomac a fost specificat
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gradul refluxului duodeno-gastral, divizat in: 1) Gradul I- re-
flux slab cu urme de bild pe stomac gol- 72 (80%) cazuri; 2)
Gradul II- reflux moderat, constatindu-se o cantitate mode-
rata de lichid bilios- 13 (14,4%) cazuri; 3) Gradul III- reflux
pronuntat, in cazul in care s-a consemnat un reflux permanent
de bila din duoden, iar ca rezultat evidentiindu-se o cantitate
considerabila de bila stazata in stomac- 5 (5,6%) cazuri.

Datoritd informativitatii inalte si accesibilitatii investigatiile
radioimagistice (radioscopia polipozitionald cu radiografia sto-
macului si duodenului) prezintd un rol extrem de important si
au fost efectuate la toti cei 152 pacienti (100%) inclusi in studiu
cu utilizarea instalatiei de radiodiagnostic SIRESCOP-CX-70,
«Siemens» (Germania). Doza de iradiere a cuprins 10-25 mGy;,
constituind in mediu 15 mGy.

In cazul pacientilor cu LB si duodenostaza s-a atestat in-
cetinirea sau lipsa evacudrii substantei de contrast din duoden
(Figura 2). Semiotica radiologica a duodenostazei cronice a
fost evaluatd cu specificarea urmatoarelor semne distinctive
duodenostazei cronice [95,123]:

o Dilatarea lumenului duodenal;

o Prezenta miscarilor antiperistaltice;

o Retinerea suspensiei baritate in duoden peste 30 - 40
secunde;

o Reflux duodenogastric;

Fig.2 Radioscopia baritata a stomacului si a duodenului la pacient cu
litiaza biliara si duodenostaza

pH- metria gastricda diurna (24 ore) s-a efectuat la 30
pacienti cu litiaza veziculara la care in timpul efectudrii duo-
denografiei in hipotonie au fost depistate elemente de duode-
nostaza si reflux duodenogastral. In urma analizei si sintezei
rezultatelor obtinute am determinat urmatorul tablou:

- Stomac hiperacid (pH < 1,4) in 6 (20 %) cazuri

- Stomac normoacid — (pH 1,4 —1,9) in 7 (23,3 %) cazuri

Medica

- In restul cazurilor 17 (56,7 %) a fost apreciat stomac
hipoacid pH- 2,0-6,8
La toti cei 30 pacienti au fost apreciate perioadele de alcalini-
zare a stomacului. Analiza detaliatd a pH-gramei a determinat
prezenta refluxului biliar duodenogastral (Figura 3) cu durata
pind la 2 min in 14 (46,7%) cazuri si cu durata de peste 2
minute in 16 (53,3%) cazuri.

—

e

Fig.3 pH — grama cu reflux duodenogastral

La 6 pacienti (20%) a fost depistat reflux de bild in stomac
cu afectarea consecutiva a pH-ului tuturor segmentelor gastrice.

Discutii. Actualmente taboul integru adresat problemei
colelitiazei veziculare la barbati ramine a fi incert si necunoscut,
iar datele prezentate de diversi autori adesea sunt contradictorii,
sau sunt in conflict direct cu statisticile conceptiilor unanim
recunoscute [1,3,13]. Anume aceasti discrepanta a si constituit
un motiv si imbold puternic pentru efectuarea cercetérilor
noastre cu tentatia de a elucida anumite aspecte ale problemei.

Dezacord evident se atesta la capitolul estimarii altor factori
de risc ai evolutiei colelitiazei biliare la barbati [8,9]. Astfel, daca
la femei rolul obezitatii, nivelului sporit de triglyceride, virstei
»de risc” si a administrarii derivatilor proghesteronului nu
sunt puse in discutie ca factori etiopatogenetici (fara exceptie
acceptindu-se ca axiomd importanta lor), in cazul barbatilor
datele realizate sunt cu adevarat contradictorii [10].

Totodatd, in cercetirile, ce au avut la bazi esantioane mixte
de populatie se indica, cd persoanelor de gen masculin afectate
de colelitiazi le sunt caracteristice in marea majoritate a cazuri-
lor calculi pigmentari [2,11,14], la fel ca si in cazul observatiilor
clinice adresate recidivei sau evolutiei colelitiazei primare a caii
biliare principale [15].

In asa fel putem deduce, ci la barbati formarea calculilor
e determinata in mare mésura de procesele de stazare a bilei
(congestionarea biliard cu modificérile sale compozitionale),
indiferent de factorul cauzal- determinativ al stazei biliare, desi
nu poate fi negat totalmente rolul tulburérilor metabolismului
colesterinic, existind astfel o modalitate de ,,simbioz&” a meca-
nismelor etiopatogenetice, care se amplificé reciproc. Multiple
cercetari indica prezenta refluxului duodeno- gastral (RDG) la
bolnavii cu colelitiazd veziculara. Incidenta acestor simptome
variazd dupa diferiti autori de la 2,6% péna la 80% si, desi au
fost propuse mai multe ipoteze, cauza rimane necunoscutd [16].
Unii {i atribuie functie patofiziologica defensiva, indreptatd spre
micsorarea acidificarii duodenului, constatindu-se concomitent
ca RDG este caracteristic si persoanelor sandtoase [18]. Contrar
altii, contestd aceasta opinie, taxind alcalinizarea stomacului o
considerd responsabild de micsorarea motilitatii gastrice [19],
pierderea sa functionald sub aspect humoral evoluat in urma
proceselor fie de naturd hipotroficd, fie determinate de feno-
mene meta- sau displastice ale mucoasei antrului sub actiunea
sarurilor biliare [9,10,14].

La ora actuala rolul refluxului duodeno- gastral la bolnavii
cu CLV nu este definit si necesitd specificare. In fine evolutia
RDG in cadrul colelitiazei refletd in mod direct aparitia dis-
turbantelor de contractie a regiunii antro- duodenale, cresterea
presiunii intraduodenale prin cumulare de lichide, distenzia
peretelui duodenal, si in mod indirect semnaleaza initierea
unui stress hipoxic si nutritional al mucoasei duodenale re-
zultate prin perturbdri la nivel de micro-circulatie in cadrul
duodenostazei.
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Condluzii:

V la ora actuald nu existi o teorie, ce ar putea explica in-
tegru mecanismele etiopatogenetice ale colelitiazei veziculare
la barbati, fiind involvati diversi factori declansatori, cu toate
cd, pind in prezent, cea mai fiabila teorie a formadrii calculilor
biliari e consideratd conceptia veziculara.

sumarizind rezultatele realizate conchidem asupra rolului
important al duodenului in evolutia litiazei biliare, conceptie ce

ramine subiect de discutii permanente, cu toate argumentele
si contrargumntele sale, dar totusi nesolutionata pe deplin la
ora actuala.

protocolul diagnostic la pacientii cu colecistita cronicé
calculoasa necesitd precizarea stdrii functionale a zonei gas-
troduodenale.
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SUMMARY

We present a clinical case of a lithiasic patient with duodenostasis caused by duodenal malrotation. It indicates that chronic duodenosta-
sis is an important etiopathogenetic factor in the development of gallbladder cholelithiasis in men. It is concluded that the diagnostic
protocol in patients with chronic calculous cholecystitis requires accurate specification of the functional status of gastroduodenal area.

REZUMAT

Se prezintd un caz clinic de duodenostaza pe fondal de malrotatie duodenala la bolnavul litiazic. Se indicd, cd duodenostaza cronica
reprezintd un factor etiopatogenetic important in evolutia colelitiazei veziculare la barbati. Se concluzioneaza, ca protocolul diagnostic la
pacientii cu colecistitd cronica calculoasd necesita precizarea starii functionale a zonei gastroduodenale.

Introducere

Problema stabilirii diagnosticului etiopatogenetic al litiazei
biliare la barbati ramine la ora actuala neelucidata pe deplin,
subiectul in cauzd fiind reflectat in literatura de specialitate
prin publicatii sporadice si efectuate, de reguld, pe un esantion
mixt de pacienti [1-4]. Aparent simpld, bazatd pe screeningul
ultrasonor depistarea propriu-zisd a calculilor nu prezintd
careva dificultati, pe cind elucidarea mecanismelor, ce stau la
baza acestui fenomen la persoanele de gen masculin denota
opinii diferite si discutabile [5-7].

Factorii de risc, ce conduc cétre litogeneza biliard sunt bine
specificati i unanim recunoscuti in cazul genului feminin, cum
ar fi: virsta-35-50 ani, obezitatea cu dislipidemii, administrarea
contraceptivelor etc. [9-11]. Insa aceste conditii esentiale, care
determinad etiopatogenia colelitiazei biliare nu pot fi extrapolate
simplist in cazul barbatilor, si deci in acest context e rezonabila
presupunerea involvarii altor mecanisme, care diferd la persoa-
nele de gen masculin comparativ cu femei.

Privitd din acest punct de vedere, etiopatogenia colecistitei
cronice calculoase la barbati presupune existenta unor conditii
patofiziologice, ce ar determina modificarea viscozititii bilei,
stazarea ei cu fenomene de precipitare a particulelor biliare
constituiante, si nu in ultima méasurd perturbarea evacudrii sale
pe arborele biliar. Astfel, se impune concluzia implicarii directe
a duodenului in fiziopatologia colelitiazei vezicale. Din aceste
considerente am considerat util prezentarea unui caz clinic de
malrotatie duodenald cu duodenostazi cronicé la un barbat
cu colecistita cronica calculoasa, care din punctul nostru de
vedere a evoluat anume din cauza tulburdrilor functionale si
motorii a zonei gastro-duodenale. Astfel, analizat critic, pro-
tocolul de diagnostic la bolnavul litiazic necesitd aprecierea
preoperatorie obligatorie a statutului functional duodenal, si
in caz de necesitate fie complinirea colecistectomiei cu gest

chirurgical asupra duodenului, fie corectia medicamentoasa a
duodenostazei cronice compensate.

Caz clinic

Pacientul E, 52 ani, nr f/o 5256, spitalizat programat cu
acuze la dureri periodice, de intensitate moderatd, cu caracter
colicativ in regiunea subrebordului costal drept; améraciune
matinala in cavitatea bucald; sensatie de plenitudine in regiunea
epigastrala cu iradiere in mesogastru pe dreapta; discomfort
abdominal postprandial. La internare bolnavul remarca greturi
recurente postalimentare, uneori vome cu caracter bilios, din
acuze generale- lipsa poftei de méncare, fatigabilitate.

Istoricul bolii si antecedentele denotd: durata afcetiunii
circa 3 ani, cind accidental au fost depistati calculi vezicali in
cadrul ecografiei de rutina, reflux- biliar periodic. S-a tratat
conservativ cu efect periodic, refuzind initial tratamentul chi-
rurgical. Tractul gastro- intestinal in decursul acestui rastimp
nu a fost investigat. In perioada de circa 5-6 luni premergatoare
spitalizarii starea generald s-a inrautitit progresiv, evoluind si
accentuindu-se acuzele sus- numite, fapt ce a si determinat
acordul catre interventie chirurgicala.

Scorul ReQuest simplificat = 1

Obiectiv: la examenul clinic starea generald la momentul
interndrii a fost catalogata ca relativ satisfacitoare.Psiho- emoti-
onal labil. Tegumentele obisnuite, pal-roze. Statutul ponderal nu
denota obezitate, indicele masei carporale fiind sub 25. Respiratie
veziculard bilateral, raluri nu-s. FR-17 pe minut. Ps- 74, ritmic;
TA- 130/80 mm Hg. Limbd moderat saburatd. Abdomenul
simetric, participd la respiratie. La palpatie e moale, sensibil in
epigastriu si in regiunea subrebordului costal drept fara semne de
iritare a peritoneului. Ficatul si splina nu se palpeaza. Peristaltica
auscultativ vie. Evaludrile fiziologice in limitele normei.

Indicii de laborator nu atesta careva devieri, fiind in limitele
normei.
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Analiza obiectivi denotd forma clinico- evolutiva cu pre-
dominarea semnelor clinice caracteristice duodenostazei si dis-
functiei gastro-intestinale pe fondal de calculi biliari “silentiosi”

USG: ficat de dimensiuni si reflectivitate ecograficd in
limitele normei. V.biliara contine multipli calculi de diferite
dimensiuni, de la 2-3 mm pina la 9-10 mm cu con ultrasono-
grafic tipic. Peretii vezicii moderat ingrosati, fard semne de
inflamatie acuta.

Reiesind din antecedenta refluxului duodeno-gastral a
fost investigata ,tintit” zona gastro-duodenala. Semiotica ra-
dioimagisticd a fost caracteristicd duodenostazei si malrotatiei
duodenale (conform clasificatiei acad.V.Hotineanu): flexura
duodeno-jejunala pozitionata pe stinga de coloana vertebrala,
deplasata cranial la nivelul L2-L3, unghiul duodeno- jejunal cu
lamela Treitz obtuz, mai mare de 90°. Spasm izolat in segmen-
tul duodenal descendent si la nivelul FDJ, miscari pendulare
cu exacerbarea amplitudinii intre 2 puncte de proiectie- zona
spasmata (portiunea descendentd) si FDJ, retinere de golire cu
miscéri antiperistaltice si reflux duodeno- gastral (figura 1).

Fig.1 Duodenostaza prin malrotatie duodenala (duodenografie standarda)

Ulterior malrotatia duodenald cu duodenostaza a fost
confirmata in cadrul duodenografiei tridimensionale prin CT

(figura 2).

Fig.2 Duodenostaza prin malrotatie duodenald (duodenografie
tridimensionala prin (T)

Examenul endoscopic denota reflux- duodeno-gastral
gr.I1, caracterizat prin cantitate moderata de lichid bilios spu-
mos in lumenul stomacal si miscdri pendulare antiperistaltice

(figura 3).

Fig.3 FEGDS: reflux duodeno- gastral gr.lI

Bolnavul este supus interventiei chirurgicale- colecistecto-
mie laparoscopica. Perioda postoperatorie a decurs cu evolutie
favorabila, fara complicatii, cu rezultate bune la precoce si la
distantd. Maifestarile duodenostazei au fost corijate medica-
mentos prin medicarea spasmoliticelor si prokineticelor. Exa-
menul endoscopic postoperator in termeni de 1 luni denota
reflux duodeno-gastral slab cu urme de bild pe stomac gol, fara
semne clinice patognomonice obstructiei cronice duodenale.

Concluzii: unul din factorii de risc ai evolutiei litiazei
biliare la bérbati constituie dereglarile de motilitate gastro-
duodenald, soldate cu duodenostazi cronica si dischinezie
biliara. Protocolul de diagnostic la bolnavul cu litiaza biliara
veziculara necesita evaluarea functionald a zonei gastro-duo-
denale. Corectia rationald si oportund acestor perturbari pot
contribui reducerii frecventei sindromului postcolecistectomic
si ameliordrii calitétii vietii pacientilor colecistectomizati.
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