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JUBILEU

PROFESORUL PETRU STRATULAT LA 65 DE ANI

Neobosit, exigent şi energic, plin de 
idei, cu spirit analitic, simţind cu acu
itate problemele, dar şi soluţiile ce le 
pot depăşi, profesorul Petru Stratulat a 
atins vârsta de 65 de ani. în ultimii 25 de 
ani este alături de colectivul Institutului 
Mamei şi Copilului, pe care l-a condus 
în calitate de prim vicedirector ani buni, 
iar pe toată această perioada este în 
fruntea Departamentului de Ştiinţă. Este 
în continuă mişcare şi activitate, în cău
tarea tehnologiilor moderne şi eficiente, 
manifestă flexibilitate pentru a le incor
pora în activitatea practică medicală. A 
creat în jurul lui un colectiv de oameni 
pasionaţi, care îl sprijină în promovarea ideilor noi.

în timpul activităţii sale profesionale Dl Petru 
Stratulat a parcurs o cale de la medic de rând la di
rector pe cercetare, inovare şi transfer tehnologic al 
IMSP IMC -  instituţie de nivel III şi centru de referi
re în sistemul de acordare a serviciilor obstetricale şi 
pediatrice, instituţie care întreprinde cercetări ştiinţi
fice fundamentale şi aplicative, de inovare şi transfer 
tehnologic în scop de protecţie a sănătăţii mamei şi 
copilului şi bază clinică pentru activitatea didactică a 
USMF „N. Testemiţanu”.

După absolvirea Institutului de Stat de Medicină 
din Chişinău, activităţii practice în spitalele raionale 
din Ciadâr-Lunga şi Criuleni, studiilor în doctorantu
ra în or. Moscova, activităţii didactice la Institutul de 
Stat de Medicină din Chişinău în calitate de asistent, 
conferenţiar şi ulterior şef de catedră de neonatologie 
din anul 1988 paralel începe activitatea la Institutul 
de Cercetări Ştiinţifice în Domeniul Ocrotirii Sănătăţii 
Mamei şi Copilului, format în acest an, în funcţie de 
şef de laborator ştiinţific în perinatologie, iar din 1989 
până în prezent în funcţie de director pe cercetare, ino
vare şi transfer tehnologic, fiind concomitent încadrat 
şi în activitatea didactică a USMF „N. Testemiţanu’'. 
Departamentul ştiinţific al Institutului, sub conducerea 
Dumnealui, a efectuat şi continuă să efectueze cerce
tări ştiinţifice fundamentale şi aplicative, întreprinde 
activităţi de inovare şi transfer tehnologic în scop de 
protecţie a sănătăţii mamei şi copilului, diagnosticare, 
tratament şi reabilitare a bolnavilor, promovare a mo
dului sănătos de viaţă. De la crearea Departamentului 
ştiinţific a dirijat implementarea a 21 proiecte apli

cative, 11 proiecte internaţionale şi un 
proiect pentru tinerii cercetători. Rezul
tatele realizărilor ştiinţifice, cu aportul 
personal al prof. R Stratulat, au fost în
alt apreciate în procesul de acreditare a 
activităţii ştiinţifice, Institutul obţinând 
recent calificativul de organizaţie cu re
cunoaştere internaţională.

în anul 1983 obţine titlul ştiinţific de 
dr.medicină, în 1995 -  titlul de dr.hab. 
medicină şi în 1996 -  titlul ştiinţifico- 
didactic de profesor universitar, an de 
când conduce catedra de neonatologie a 
USMF „N. Testemiţanu”. Actualmente 
este directorul clinicii neonatologie a 

Departamentului Pediatrie a Universităţii.
Pe parcursul activităţii în domeniul sănătăţii ma

mei şi copilului dl Petru Stratulat s-a prezentat ca un 
specialist de înaltă calificare, posedând cunoştinţe 
vaste şi multilaterale în domeniile pediatriei, neona- 
tologiei şi perinatologiei. A coordonat desfăşurarea 
activităţii ştiinţifice de cercetare-inovare a mai multor 
proiecte ştiinţifice prioritare pentru sănătatea mamei şi 
copilului, în termenii planificaţi obţinând rezultate de 
înaltă performanţă şi importanţă ştiinţifică şi practică 
concomitent cu procesul de pregătire a cadrelor medi
cale în pediatrie şi neonatologie. în calitate de condu
cător ştiinţific a participat la realizarea a patru proiec
te de cercetare-dezvoltare instituţionale finanţate de 
AŞM şi Consiliul Suprem de Cercetare şi Dezvoltare 
Tehnologică, proiectul „Specificul evoluţiei infecţiei 
la nou-născutul prematur şi dezvoltarea metodelor de 
prevenire a complicaţiilor infecţioase” (2011-2014) 
fiind în derulare. Pe parcursul activităţii profesionale 
prof. P. Stratulat a coordonat 6 studii naţionale dedica
te evaluării statutului nutriţional al copiilor şi mame
lor lor (1997, 1998) precum şi implementării Progra
mului Naţional de Perinatologie (2001, 2008 şi 2011).

Lucrările realizate de prof. P. Stratulat în dome
niile perinatologiei, neonatologiei, pediatriei şi mana
gementului perinatal sunt bine cunoscute şi apreciate 
de comunitatea ştiinţifică. Este autor a 406 lucrări şti
inţifice şi didactice inclusiv: 5 monografii şi capitole 
în monografii, 11 manuale, 4 compendii, 29 ghiduri 
practice, 9 îndrumare şi recomandări metodice pentru 
medici şi pentru studenţi, 183 articole, 4 brevete de 
invenţii, etc. Sub conducerea Dumnealui au fost sus
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ţinute 16 teze, inclusiv 5 teze de doctor habilitat în 
medicină.

Sub conducerea şi nemijlocita participare a prof. 
Petru Stratulat au fost elaborate şi implementate un 
număr impunător de proiecte ştiinţifico-practice, de 
dezvoltare înstituţională, de pregătire profesională, 
manageriale pentru fortificarea sistemului perinatal.

Au o mare valoare practico-aplicativă şi de fortifi
care instituţională proiectele de înzestrare a centrelor 
perinatale de nivelul II şi II cu dispozitive medicale 
(Granturile Guvernului Japonez) şi îndeosebi proiec
tul Guvernului Elveţian de Modernizare a serviciului 
perinatal, început în 2006, care pe lângă acoperirea 
golurilor existente de înzestrare a cu aparataj medical, 
îndeosebi a celor 26 maternităţi de nivelul I, a investit 
în fortificarea calităţii serviciilor medicale perinatale 
acordate populaţiilor-ţintă, pregătirea specialiştilor 
din domeniu cu utilizarea unor abordări didactice noi 
(simulării stărilor de urgenţă), elaborarea protocoa
lelor, formarea serviciului de mentenenţa a dispozi
tivelor medicale, crearea serviciului de supraveghere 
neurodevelopmentală a copiilor prematuri.

Implementarea cu succes a acestor proiecte, co
ordonate de către prof. Petru Stratulat, a instituit în 
R. Moldova un sistem regionalizat de asistenţă medi
cală perinatală, care la moment este un înalt apreciat 
de comunitatea medicală din republică, organismele 
internaţionale şi donatorii care au susţinut reforma 
sistemului de perinatologie. Reprezentanţa UNICEF 
şi Biroul regional OMS mediatizează larg experinţa 
Moldovei în promovarea tehnologiilor perinatologice 
în spaţiul ţărilor CSI. Numeroşi specialişti autohtoni 
pregătiţi în domeniul perinatologiei actualmente acor
dă suport profesional ţărilor CSI. Pentru meritele în 
dezvoltarea perinatologiei Centrului perinatologie or- 
ganizator-metodic al Institutului Organizaţia Mondia
lă a Sănătăţii i-a conferit titlul de Centru Colaborativ 
OMS în promovarea tehnologiilor oportune, director 
al Centrului fiind numit prof. P. Stratulat.

Dezvolatrea sistemului de perinatologie din repu
blică, coordonată de prof. P. Stratulat, a condus la îm
bunătăţirea calităţii serviciilor medicale în maternităţi 
şi instituţiile de asistenţă primară, ceea ce a contribu
it la micşorarea cu aproximativ 50% a indicatorilor 
mortalităţii perinatale, neonatale şi infantile, care a 
dat posibilitate de atins Obiectivele de Dezvoltare a 
Mileniumului (obiectivele 4 şi 5).

Datorită capacităţilor profesionale remarcabile ale 
prof. P. Stratulat, domnia sa pe parcursul multor ani 
este specialist principal al MS în neonatologie, Preşe
dintele Consiliului Ştiinţific Specializat DH 14.37.93 
la specialitatea „Pediatrie”, membru al Comisiei de 
Atestare a medicilor pediatri şi neonatologi.

Domnia sa este preşedinte al Asociaţiei de Medi
cină Perinatală din Republica Moldova (AMP RM)

care este membru al Asociaţiei Europene de Medicină 
Perinatală şi co-fondatoare a Asociaţiei de Medicină 
Perinatală Ţărilor Europei de Sud-Vest. în calitate de 
preşedinte al Asociaţiei Dumnealui a organizat patrui 
Conferinţe naţionale de perinatologie (1997, 2001. 
2006, 2011) cu participare internaţională, precum şi 
trei conferinţe moldo-române „Zilele neonatologiei 
Moldave” (2008, 2010, 2012). Este membru al Aso
ciaţiilor similare din România şi a Ţărilor Europei de 
Sud-Vest.

Este redactor-şef al revistei profesionale ştiinţifi
co-practice „Buletin de Perinatologie” şi este membru 
al Colegiului de redacţie a două reviste de peste hota
rele ţării (Ukraina, Turcia).

Duce o importantă activitate de expertiză în ţară 
pentru elaborarea documentelor de legi, programe, 
strategii, acte normative, protocoale naţionale şi insti
tuţionale, precum şi peste hotarele ţării, participând la 
activităţi de expertiză şi consultanţă a ghidurilor clini
ce, instrumentelor de calitate, transfer de intervenţii şi 
experienţă a republicii în crearea sistemului de asis
tenţă medicală perinatală la invitaţia birourilor OMS, 
ONU (UNICEF, UNFPA) din ţările CSI.

Pentru activitatea profesională dl Petru Stratulat a 
fost menţionat cu diferite distincţii de stat, diplome de 
onoare a AŞM, Ministerului Sănătăţii şi USMF „N. 
Testemiţanu”. Astfel în anul 2004 i-a fost decernat 
Premiul pe ştiinţă şi dezvoltare tehnologică, Dumnea
lui este deţinător al Ordinului „Gloria Muncii” (2009), 
Medaliei jubiliare „60 ani de la fondarea primelor 
instituţii academice din Republica Moldova” pentru 
contribuţii relevante în procesul de renaştere a sferei 
ştiinţei şi inovării (2006) şi Diplomei de recunoştinţă 
a AŞM (2008).

Dl P. Stratulat a avut până în prezent o activita
te productivă ştiinţifică, didactică, managerială, înalt 
creatoare, care a dus la transpunerea în viaţă a mul
tor idei moderne şi lucide, materializate în proiecte şi 
programe ştiinţifico-practice de înaltă eficienţă pentru 
dezvoltarea Institutului şi a sistemului de ocrotire a 
sănătăţii mamei şi a copilului, a educat cadre de înaltă 
calificare care activează în acest sistem, a contribuit 
la creşterea imaginii republicii în CSI şi Europa prin 
realizările ştiinţifice şi practico-aplicative obţinute în 
cadrul serviciului de perinatologie.

Conducerea IMSP IMşiC, colectivele Departa
mentului Ştiinţă, a secţiilor clinice îi aduc Domnului 
profesor Petru Stratulat sincere omagii şi urări de bine 
cu prilejul acestei aniversări, îi doresc multă sănătate, 
realizări frumoase, activitate creatoare, idei noi care 
se pot materializa în proiecte curajoase, discipoli ta
lentaţi, care vor aduce plus valoare realizărilor obţinu
te de Domnia sa.

Administraţia şi colectivul IM SP  ICŞOSM şiC
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P. Stratulat, Tatiana Cărăuş, Ala Curteanu, Ş. Gaţcan 
ANALIZA SITUAŢIEI ÎN ASISTENŢA MEDICALĂ PERINATALĂ 

ÎN REPUBLICA MOLDOVA PE 9 LUNI ANUL 2013 PE MATERNITĂŢI ŞI ARII DE REFERIRE. 
REZULTATELE STUDIULUI DE EVALUARE A CALITĂŢII SERVIIILOR PERINATALE

Ş. Gaţcan - director 1MSP IMC

Investiţia în îngrijirile medicale p e  perioada  
maternităţii este una din cele mai eficiente intervenţii 

în raport cu costurile în termen de beneficii 
pentru  întreaga comunitate (OMS).

S u m m a r y

SITUATIONAL ANALYSIS IN PERINATAL CARE IN THE REPUBLIC OF MOLDOVA FOR 9 MONTHS OF 2013
ON MATERNITIES AND AREAS OF REFERENCE.

RESULTS OF THE QUALITY ASSESSMENT STUDY OF PERINATAL SERVICES QUALITY

Perinatal mortality is a primary determinant o f infant mortality, being a sensitive indicator associated with the 
economic situation o f the country. Although the dynamics o f perinatal mortality in the Republic o f Moldova has de
creased over the past two decades by »50%, this index is still 2 times higher than in most European countries.

This article presents a detailed analysis o f the situation in maternal-fetal health and newborn for 9 months o f 2013 
in comparison with 2012, both for the country and maternities in part.

Perinatal death rates (10,8 %o), intranatal (0.5 %o) and early neonatal (4.1 %o) have recorded a slight decrease in 9 
months o f 2013, compared with indices o f 2012, Antenatal mortality has increased from 5,4 %o (9 months o f 2012) to 6,1 
%oo (9 months o f 2013). 41 children weighing less than 1499 g were born at level I  and II o f perinatal care and were not 
referred “in utero ” at the level 111 during the period o f 9 months o f 2013, thus having a direct impact on perinatal death.

Following monitoring visits to 11 level PCs, a number o f indicators in antenatal, intranatal and postnatal care were 
assessed, as well as some recommendations for specialists from level 11 to work with specialists in subordinated I level 
maternities were presented.

Р езю м е

СИТУАЦИОННЫЙ АНАЛИЗ ПЕРИНАТАЛЬНОЙ ПОМОЩИ В РЕСПУБЛИКЕ МОЛДОВА ЗА 9 МЕСЯЦЕВ 2013 ГОДА В 
РОДДОМАХ И РАЙОНАХ НАПРАВЛЕНИЯ. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ОЦЕНКИ КАЧЕСТВА ПЕРИНАТАЛЬНЫХ УСЛУГ

Перинатальная смертность является основным фактором, определяющим младенческую смертность, яв
ляясь чувствительным индикатором, связанным с экономической ситуацией в стране. Хотя динамика перина
тальной смертности в Республике Молдова снизилась за последние два десятилетия » на 50%, этот показа
тель все еще в 2 раза выше, чем в большинстве европейских стран.

В данной статье представлен подробный анализ ситуации в области охраны здоровья матери и плода и 
новорожденных периода в 9 месяцев 2013 года по сравнению с 2012 годом, как в стране, так и в районных ро
дильных домах.

Показатели перинатальной (10,8%о), интранаталъной (0,5 %о) и ранней неонатальной (4,1 %о) смертности за
фиксировали незначительное сокращение за 9 месяцев 2013 года, по сравнению с показателями 2012 года, Дородо
вая смертность увеличилась с 5,4%о (9 месяцев 2012 г.) до 6,1 %о (9 месяцев 2013 г.). 41 ребенок с массой тела менее 
1499 г родился на I и IIуровнях перинатальной помощи, не будучи направленным "внутриутробно» на 111 уровень в 
течение 9 месяцев 2013 года, оказывая, таким образом, непосредственное влияние на перинатальную смертность.

В ходе мониторинговых визитов в Перинатальные Центры IIуровня был оценен ряд показателей дородо
вой, интранаталъной и послеродовой помощи, а так же были представлены некоторые рекомендации специа
листам IIуровня по сотрудничеству со специалистами из родильных субординированных домов.
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Mortalitatea perinatală este o determinantă prin
cipală a mortalităţii infantile, fiind un indicator sensi
bil asociat cu situaţia economică a ţării. Deşi dinamica 
mortalităţii perinatale în Republica Moldova s-a redus 
pe parcursul ultimelor două decenii cu »50%, totuşi 
acest indice este de 2 ori mai mare ca în majoritatea 
ţărilor Europene. Experienţa Republicii Moldova pri
vind reducerea mortalităţii materne şi perinatale de
monstrează că şi în cazul resurselor limitate în ţară a 
fost posibil de a obţine succese remarcabile în acest 
domeniu. Sănătatea nou-născutului se află în strânsă 
legătură cu sănătatea mamei. Prevenirea complicaţii
lor ce influenţează sănătatea mamei de asemenea per
mite ameliorarea indicatorilor de sănătate în perioada 
perinatală şi prevenirea deceselor nou-născuţilor.

Mortalitatea perinatală influenţează în mod direct 
structura pe grupe de vârstă a populaţiei şi respectiv 
resursele de muncă. Aceasta constituie un indicator de 
bază al nivelului de dezvoltare socială. Un raport al 
Fondului Naţiunilor Unite pentru copii arată că morta
litatea infantilă şi cea perinatală s-au diminuat la nivel 
mondial, iar numărul copiilor care mor până la vârsta 
de 5 ani este mai mic ca niciodată.

Scopul acestei analize este informarea Ministeru
lui Sănătăţii, şefilor secţiilor de maternitate raionale

şi municipale precum şi medicilor practicieni despre 
situaţia în asistenţa medicală perinatală pe 9 luni ale 
anului 2013.

Analiza cuprinde 2 compartimente:
1. Compartimentul I  -decesele feto-neonatale 

pe categoriile de greutate şi perioadele de 
timp când a pe ţară, raioanele republicii şi ari
ile de referire în cadrul Centrele Perinatale.

2. Compartimentul I I  -  este dedicat indicatori 
principali de calitate în urma vizitei în Cen
trele Perinatale de nivel 11 şi III.

Compartimentul I
în continuare este prezentată o analiză mai detali

ată a situaţiei în asistenţa materno-fetală şi a nou-năs- 
cutului pe 9 luni ale anului 2013 în comparaţie cu anul 
2012, atât pe republică cât şi pe maternităţile raionale 
în parte, în baza anexei 5 trimestriale la Darea de sea
mă ,JPrivind copiii născuţi şi decedaţi în vârstă până  
la un an”:

în tabelul de mai jos sunt arătate ratele medii repu
blicane de deces feto-neonatal pe categoriile de greu
tate şi perioadele de timp când a survenit decesul cu 
explicaţii ale fiecărui indicator:

Tabelul 1
Matriţa BABIES în rate proporţionale de deces pe 9 luni 2012 comparativ cu 9 luni 2013 (de la 500 g)

după pachetele de intervenţie
PA PI PNP (0-6 zile) Mort. Perinat.

500-1499 g 

>1500 g

4 / 5 ,3 ^

<^3,2/3,4* ^ ) < Т ^ з/о ,з* 3 <2^471,8**3

TOTAL C j l , 8 / 1 0 3
1) * reprezintă rata mortalităţii feto-neonatale proporţionale categoriei de greutate de la 500 -1500 g şi caracterizează 

Sănătatea maternă: rezultatele cele mai eficiente în îmbunătăţirea rezultatului sunt orientate spre mamă (planificarea 
familiei, aprecierea şi tratamentul stărilor medicale preexistente: hipertensiunea, diabetul zaharat, ş.a., îmbunătăţirea 
calităţii alimentaţiei (aport de microelemente), prevenirea, identificarea şi tratamentul infecţiilor, în special al ITS, 
evitarea unor nocivităţi (fumatul, alcoolul şi alte droguri)) şi ţine de impactul pe termen lung;

2) ** reprezintă rata proporţională a mortalităţii feto-neonatale înainte de travaliu, proporţionale categoriei de gre
utate > 1500 g (PA -perioada antenatală), intervenţiile majore în cadrul acestei perioade includ: calitatea asistenţei 
antenatale, alimentaţia corectă a femeii (îmbogăţite cu micronutriente);

3) * * * reprezintă rata proporţională a deceselor feto-neonatale în timpul travaliului şi naşterii, proporţionale categoriei 
de greutate > 1500g (PI-perioada intranatală), şi reflectă asistenţa acordată mamei în travaliu şi naştere. Intervenţiile 
majore în cadrul acestei perioade includ: asistent calificat în naştere, monitoringul naşterii cu utilizarea partogramei, 
calitatea corespunzătoare a serviciului obstetrical de urgenţă, funcţionarea sistemului de transportare şi referire;

4) **** reprezintă rata proporţională a deceselor feto-neonatale după naştere, în perioada neonatală, proporţionale 
categoriei de greutate > 1500 g (PNP—perioada neonatală precoce), şi reflectă asistenţa acordată nou-născutului în 
travaliu şi naştere şi perioada neonatală precoce, intervenţiile majore ce trebuie acordate în termen, scurt, ele includ: 
asistenţa neonatală suplimentară, calitatea corespunzătoare a resuscitării neonatale, respectarea lanţului curat şi cald, 
funcţionarea sistemelor de transportare şi referire.

Pe 9 luni ale anului curent în RM rata mortalităţii 
perinatale (de la 500 g) s-a micşorat în comparaţie cu 
9 luni 2002, de la 11,8%o la 10,8 %o. Cu toate acestea, 
se menţine ca o problemă prioritară calitatea asistenţei 
medicale în perioada antepartum (rata decesului în pa

chetul asistenţa antenatală a crecut de 3,2%o în 9 luni 
2012 versus la 3,4%o în acelaşi interval de timp în anul 
2012). Pachetul de intervenţie Sănătatea M amei şi 
Asistenţa antepartum rămân a f i  probleme nesolu
ţionate
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Tabelul 2
Matriţa BABIES în valori absolute pe 9 luni 2013 

comparativ cu 9 luni 2012 şi 2011 (de la 500 g)
GREUTATEA 

la naştere
(g )

PA PI MNP Vii Total născuţi

2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013

500-999 40 45 50 11 11 5 44 56 50 99 92 90 150 148 145
<1000 -1499 26 23 32 2 2 1 23 31 16 159 146 144 187 171 167
1500-2499 33 44 35 7 14 3 35 35 15 1241 1342 1294 1281 1400 1332
2500+ 68 54 32 23 13 6 47 38 37 2 8103 29223 27204 28194 29220 27242
Total 167 166 179 43 40 15 149 160 118 29602 30803 28732 29812 31009 28926

Tabelul 3
Ratele proporţionale a mortalităţii perinataleîn funcţie de greutatea la naştere şi 

timpul decesului pe 9 luni 2013, comparativ cu 9 luni 2012 şi 2011 (de la 500 g)

GREUTATEA 
la naştere

(g )

BABIES Moldova 9 luni 2013

PA
(asistenţa antena- 

tală)

PI
(asistenţa în naş

tere)

MNP
(asistenţa în pe
rioada neonatală 

precoce)

%
născuţi vii

%
total

născuţi

2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013 2011 2012 2013

500-999 1,3 1,5 1,7 0,4 0,4 0,2 1,5 1,8 1,7 0,3 0,3 0,3 0,5 0,5 0,5

<1000 - 1499 0,9 0,7 1,1 0,1 0,1 0,0 0,8 1,0 0,6 0,5 0,5 0,5 0,6 0,6 0,6

1500-2499 1,1 1,4 1,1 0,2 0,5 0,1 1,2 1,1 0,5 4,2 4 ,4 4,5 4,3 4,5 4,6

2500+ 2,3 1,7 2,1 0,8 0,4 0,2 1,6 1,2 2,3 94,9 94,9 94,7 94,6 94,5 94,3

Total 5,6 5,4 6,2 1,4 1,3 0,5 5,0 5,2 4,1 100 100 100 100 100 100

Pe 9 luni ale anului curent în RM rata mortalităţii 
perinatale (de la 500 g) s-a micşorat în comparaţie cu 
9 luni 2011 de la 12,0%o la 10,8%o. Cu toate acestea 
ponderea decesului antenatal în mortalitatea perina- 
tală constituie circa 50%, fiind cu o creştere de la 5,4 
%o la 6,2 %o în anul 2013 ceea ce arată că calitatea 
asistenţei antenatale suferă. De asemenea asistenţa 
medicală în perioada neonatală precoce mai rămâne 
încă o problemă (rata decesului în perioada neonatală 
precoce a fost de 4,l%o în 9 luni 2013 versus 5,2%o în 
acelaşi interval de timp în anul 2012). Rata deceselor 
copiilor cu greutatea > 2500 g în mortalitatea perina- 
tală constituie 33,3%o şi reprezintă rezerva de reduce
re a deceselor printre aceşti copii.

Mai jos sunt prezentate datele raportate de către 
maternităţile republicii în cadrul monitoringului tri
mestrial. Conform acestor date, ratele mortalităţii 
antepartum pentru 9 luni 2013 (fig. 1), au depăşit 
media naţională (6,l%o) în sunt pe localităţi: Edi- 
neţ (23,2%o), Şoldăneşti (17,5%o), Rezina (15,4%o), 
Hânceşti (15,0%o), Căuşeni (9,5%o), la fel ca şi în 
raioanele Nisporeni (8,5%o), Ciadâr-Lunga (8,l%o), 
Orhei (7,8%o), Cimişlia (7,5%o), maternitatea nr.2 
(6,8%o), Teleneşti (6,6%o), şi CP SCM nr.l mun. 
Chişinău (6,4%o). Totodată pentru această perioa
dă de timp în 13 localităţi ale republicii nu a fost 
înregistrat nici un caz de deces antenatal.

Rate proporţionale de deces în perioada intrapar
tum (fig. 2) mai înalte decât media pe republică în anul 
2013 (0,5%o) au fost înregistrate în raioanele: Glodeni

(3,l%o), Ştefan-Vodă (2,5%o), Făleşti (2,3%o), Hân
ceşti (l,9%o), Bălţi (21,5%o), Ungheni (l,l%o), Orhei 
(l,0%o). în  29 maternităţi nu a fost înregistrat nici 
un caz de deces intranatal.

Decesele intranatale ce depăşesc media pe ţară de
notă: a) lipsa unei referiri adecvate a gravidelor cu 
complicaţii în sarcină; b) deficienţa monitorizării 
procesului de naştere, îndeosebi a perioadei a Il-a; 
c) depistarea tardivă a suferinţei fetale şi luarea cu 
întârziere a deciziei de declanşare a naşterii.

Analiza dinamicii mortalităţii neonatale precoce 
a constatat pentru 9 luni 2013 a stabilit că, ratele de 
deces neonatal precoce în categoria de greutate de la 
500 g (fig. 3) superioare mediei republicane se atestă 
în teritoriile: Floreşti (4,6 %o), SCM Chişinău nr.l 
(4,5%o), Sângerei (4,4%o), Leova (4,3%o) şi Ciadar- 
Lunga (4,l%o); în 18 localităţi nu au fost înregistra
te cazuri de deces neonatal precoce.

Conform datelor prezentate în fig. 4, rate ale 
mortalităţii perinatale ce au depăşit rata medie re
publicană au fost înregistrate în raioanele: Edineţ 
(25,l%o), Hânceşti (18,7%o), Rezina (18,5%o), Şoldă
neşti (17,5%o), Teleneşti (16,6%o), Căuşeni (12,7%o), 
Ciadâr-Lunga (12,2%o), Orhei (ll,7%o), Cimişlia 
( l l ,2%o), în marea lor majoritate fiind cauzate de de
cesele antenatale ceea ce arată că supravegherea gra
videlor la nivelul asistenţei primare suferă (fig. 3); în 
schimb 9 maternităţi din republică nu au înregistrat, 
pentru perioada raportată, de timp cazuri de deces 
perinatal.

7



2% 2

Figura 1. Rata mortalităţii antepartum înregistrată de la greutatea 500 g p en tru  9 luni 2013

ЗД

Figura 2. Rata mortalităţii intrapartum înregistrată de la greutatea 500 g pentru 9 luni 2013

Figura 3. Rata decesului neonatal precoce înregistrată de la greutatea 500 g pentru 9 luni 2013
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Figura 4. Rata decesului perinatal înregistrată de la greutatea 500 g pentru 9 luni 2013

în tabelul 2 este prezentată rata mortalităţii perinatale, antenatale, intranatale şi mortalităţii neonatale pre
coce grupată pentru Centrele de Perinatogie de nivelul II şi maternităţi de nivelul I; cu o analiză detaliată pe fiecare 
Centru Perinatologic cu maternităţile de nivelul I alăturate.

Tabelul 2
Rata mortalităţii perinatale în centrele de perinatologie interraionale (nivel II) cu includerea maternităţilor 

din raza fostelor judeţe şi pentru fiecare maternitate separat, 9 luni 2013

Raionul

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea
neonatală
precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Nr. % Nr. % Nr. % Nr. % Nr. %

IMsiC 44 10,0 3 0,7 41 9,4 88 20,1 - -

Anenii Noi 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
Criuleni 0 0,00 0 0,00 1 3,0 1 3,0 2 0,60
laloveni 2 3,1 0 0,00 1 1,5 3 4,6 0 0,00
Străşeni 1 2,3 0 0,00 0 0,00 1 2,3 0 0,00

Total 3 1,7 0 0,00 2 1,1 5 2,8 2 0,60

SCM nr.1 Chişinău 41 6,4 0 0,00 29 4,5 70 10,9 62 0,96

Maternitatea nr. 2 Chişinău 9 6,8 0 0,00 0 0,00 9 6,8 1 0,07

Total 50 6,4 0 0,00 29 3,7 79 10,2 63 0,27

Centrul de Perinatologie mun. Chişinău: pentru perioada raportată în SCM nr.l au fost înregistrate 40 cazuri 
de decese antenatale (6,4%o) şi 29 cazuri de decese neonatale precoce (4,5%o), în maternitatea nr.2 sunt înregistrate 
9 cazuri de decese antenatale (6,8%o); astfel mortalitatea antenatală este o problemă la ora actuală pentru mun. 
Chişinău, 50% din aceşti copii decedaţi sunt cu o greutate mai mare de 2,0 kg, ceea ce ne vorbeşte despre o suprave
ghere insuficientă a gravidelor în cadrul asistenţei primare din тип. Chişinăw, la fel 50% din copiii decedaţi în decesele 
antenatale şi 80% din decesele neonatale precoce sunt copii cu greutatea mică şi foarte mică la naştere, ceea ce vorbeşte 
despre o asistenţă insuficientă în pachetul Sănătatea Maternă, respectiv despre o conlucrare între asistenţa primară şi 
secţia consultativă a Centrului Perinatal Chişinău în supravegherea femeilor din grupid de risc.
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Centrul de Perinatologie Bălţi

Centrul de 
Perinatologie mun. 

Bălţi

Mortalitatea
Antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea
neonatală
precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

mun. Bălţi 10 3,8 4 1,5 6 2,3 20 7,7 10 0,38

Făleşti 0 0,00 1 2,3 1 2,3 2 4,6 1 0,20

Glodeni 1 3,1 1 3,1 0 0,0 2 6,3 0 0,0
Rîşcani 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00
Sîngerei 0 0,00 0 0,00 1 4,4 1 4,4 0 0,00

Total 11 2,9 6 1,6 8 2,1 25 6,5 11 0,30

în CP Bălţi au fost înregistrate 10 cazuri de decese antenatale (3,8%o) şi 4 cazuri de decese intranatale (l,5%o), în 
maternităţile Făleşti şi Glodeni sunt înregistrate 2 cazuri de decese intranatale, la fel la Făleşti şi Sângerei avem o 
rata a decesului MNP mai mare ca media pe ţară. Respectiv 56% din copii decedaţi sunt copii prematuri cu greutatea 
sub 2000 g ceea ce vorbeşte despre o asistenţă substandard în pachetul Sănătatea Maternă, iar 44% sunt copii mari, 
deci pentru CP Bălţi la moment problemă este prematur it at ea, decesul intranatal şi MNP, deasemenea nu există o 
conlucrarea între CP Bălţi şi maternităţile din raza Centrului de Perinatologie Bălţi.

Centrul Perinatologie Cahul

Centrul de 
Perinatologie 

Cahul

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea
neonatală
precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Cahul 5 5,0 0 0,00 3 3,0 8 8,0 5 0,50
Cantemir 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 1 0,20

Total 5 3,5 0 0,0 3 2,1 8 5,5 6 0,40

Pentru perioada de timp prezentată în CP Cahul şi maternitatea Cantemir nu sunt înregistrate rate mai înalte a 
indicatorilor de mortalitate raportaţi pentru această perioadă de referinţă, însă este mare numărul copiilor născuţi 
în categoria de greutate sub 1500 g, ceea ce ne vorbeşte despre nerespectarea criteriilor de referire la nivelul 111 şi 
ignorarea referirii la nivelul I I  de către maternitatea Cantemir.

Centrul de Perinatologie Hănceşti

Centrul de Mortalitatea Mortalitatea Mortalitatea Mortalitatea 
Hănceşti antenatală intranatală neonatală precoce perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Hănceşti 8 15,0 1 1,9 1 1,9 10 18,7 1 0,2
Basarabeasca 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00

Cimişlia 2 7,5 0 0,00 1 3,7 3 11,2 1 0,37
Leova 1 4,3 0 0,00 1 4,3 2 8,6 0 0,00
Total 11 9,7 1 0,9 3 2,7 15 13,3 2 0,17

în CP Hănceşti au fost înregistrate 10 cazuri de deces antenatal (15,0%o), în maternitatea Cimişlia sunt înregis
trate 2 cazuri de deces antenatal; 80% din copii decedate sunt născuţi în categoria de greutate până la 1500 g, deci în 
CP Hănceşti situaţia este alarmantă în ceea ce priveşte decesul antenatal, acest fapt fiind datorat lipsei conlucrării 
specialiştilor din asistenţa primară şi celor ce activează în maternitate cu cei din secţia consultativă a Centrului de Pe- 
rinatologic Hănceşti. Activităţile manageriale ale CP Hănceşti cu Centrele de sănătate ale MF sunt nesatisfăcătoare, 
precum şi lipsa efectuării auditului perinatal al cazurilor de deces antenatal cu implicarea MF din teritoriu.

Centrul de Perinatologie Orhei

Centrul de 
Perinatologie Orhei

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea 
neonatală precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Orhei 8 7,8 1 1,0 3 2,9 12 11,7 7 0,70
Rezina 5 15,4 1 3,1 0 0,00 6 18,5 0 0,00

Şoldăneşti 3 17,5 0 0,00 0 0,00 3 17,5 0 0,00
Teleneşti 2 6,6 0 0,00 3 10,0 5 16,6 0 0,00

Total 18 9,9 2 1,1 6 3,3 26 14,2 7 0,40
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Pentru perioada analizată în CP Orhei sunt înregistrate 8 cazuri de deces antenatal (7,8%o), în maternităţile Rezina, 
Şoldăneşti şi Teleneşti sunt înregistrate, la fel multe cazuri de deces antenatal, iar pentru maternitatea Teleneşti avem o 
rata înaltă a decesului neonatal precoce mult mai mare ca media pe ţară; în 38% cazuri au fost copii cu greutatea pănă la 
1500 g, ceea ce ne vorbeşte despre o asistenţă insuficientă în pachetul Sănătatea Maternă şi o conlucrare insuficientă între 
specialiştii secţiei consultative a CP Orhei şi cei din asistenţa primară, iar în 62,0% cazuri copiii decedaţi aveau o greutate 
mai mare de 2,0 kg ceea ce denotă o asistenţă antenatală substandrad a femeilor gravide în asistenţa primară; în maternita
tea Teleneşti au decedat 2 copii maturi în MNP, având o rată a operaţiei cezariene de 9%, probabil tardiv se iau decizii de 
declanşare a naşterii. Deci în CP Orhei situaţia la momentul actual este foarte gravă în ceea ce priveşte decesul antenatal, 
nu se efectuează auditul confidenţial al decesului antenatal al tuturor cazruilor din CP Orhei şi maternităţile subordonate 
lui. Se impune organizarea de urgenţă a medicilor de familie din teritoriu cu discutarea problemelor de supraveghere a 
femeilor gravide cu participarea administraţiei publice locale. Reieşind din rata mare a deceselor antenatale.

Centrul de Perinatologie Edineţ

Centrul de 
Perinatologie 

Edineţ

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea 
neonatală precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 
g care s-au născut 
la nivelurile I şi II

Edineţ 12 23,2 0 0,00 1 1,9 13 25,1 0 0,00

Briceni 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 2 0,80

Donduşeni 0 0,00 0 0,00 1 3,5 1 3,5 0 0,00

Ocniţa 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00

Total 12 9,7 0 0,00 2 3,0 14 3,0 2 0,20

Pe parcursul acestei perioade în CP Edineţ sunt înregistrate 12 cazuri de decese antenatale (23,2%o), 53% din co
piii decedaţi s-au născut cu o greutate mai mare de 2,0 kg, deci pentru CP Edineţ la momentul actual este o problemă 
decesul antenatal, fiind cel mai mare din ţară, deci nu există o conlucrare a specialiştilor din asistenţa primară cu 
specialiştii din centrul de perintologie Edineţ, lipseşte o analiză a cazurilor de deces (ancheta confidenţială a decesului 
perinatal), a cauzelor care au dus la deces. Conlucrarea specialiştilor de decizie a centrului de perinatologie şi a spe
cialiştilor din medicina primară şi administraţiei publice locale lipseşte pe parcursul a mai multor ani.

Centrul de Perinatologie Căuşeni

Centrul de
Perinatologie Căuşeni

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea
neonatală
precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Căuşeni 6 9,5 0 0,00 2 3,2 8 12,7 3 0,50
Ştefan-Vodă 2 4,9 1 2,5 1 2,5 4 9,9 1 0,20

Total 8 7,7 1 1,0 3 2,9 12 11,6 4 0,40

Pentru perioada de timp raportată, în CP Căuşeni sunt înregistrate 6 cazuri de decese antenatale (9,5%o); 50% din copiii 
decdaţi sunt la termen şi 50% sunt prematuri, deci în CP Căuşeni problema ce necesită ameliorarea este decesul antena
tal, deci nu avem o conlucrare între asistenţa primară şi cea spitalicească la pachetul îngrijirilor Asistenţa maternă, şi 
o supraveghere substandard a femeilor pe parcursul sarcinii în asistenţa primară. Centrul de perinatologie Căuşeni pe 
parcursul anilor, nu îşi îndeplineşte funcţiile stipulate pentru o instituţie perinatală de nivelul II (conform Ghidului B).

Centrul de Perinatologie Ungheni

Centrul de 
Perinatologie 

Ungheni

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea 
neonatală precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Ungheni 4 4,5 1 1,1 0 0,00 5 5,6 0 0,00

Călăraşi 1 2,7 0 0,00 1 2,7 2 5,3 0 0,00

Nisporeni 3 8,5 0 0,00 0 0,00 3 8,5 0 0,00

Total 8 5,0 1 0,6 1 0,6 10 6,2 0 0,00

Pentru perioada de timp prezentată în CP Ungheni şi maternitatea Călăraşi nu sunt înregistrate rate mai înalte a 
indicatorilor raportaţi pentru această perioadă de referinţă, doar mai alarmantă la moment este situaţia în maternitatea 
Călăraşi unde au fost înregistrate 3 cazuri de deces antenatal (8,5%o), 60% din copii decedaţi au fost copii cu o greutate 
mai mare de 2,0 kg la naştere, deci nu avem o supravghere bună a femeilor pe parcursul sarcinii, specialiştii din secţia 
consultativă a CP Ungheni nu conlucrează suficient cu specialiştii din asistenţa primară şi maternitatea Nisporeni.
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C e n tru l de P e r in a to lo g ie  S o ro ca

Centrul de 
Perinatologie 

Soroca

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea 
neonatală precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Soroca 3 4,8 0 0,00 0 0,00 3 4,8 0 0,00

Drochia 1 2,7 0 0,00 2 5,4 3 8,1 0 0,00

Floreşti 1 2,3 0 0,00 2 4,6 3 6,9 0 0,00

Total 5 3,5 0 0,00 4 2,8 9 6,3 0 0,00

Pentru perioada de timp prezentată, rate mai înalte ale decesului neonatal precoce sunt înregistrate în maternităţile 
Drochia şi Floreşti, în 77,7% cazuri decesele au survenit la copii normal formaţi cu o greutate mai mare de 2,0 kg la 
naştere. Cauza deceselor sunt îngrijirile substandard în asistenţa primară, şi cea intranatală, deci pentru CP Soroca 
rămâne o problemă decesul neonatal precoce.

Centrul de Perinatologie Ciadâr-Lunga

Centru de 
Perinatologie 
Ciadâr-Lunga

Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea 
neonatală precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Ciadâr-Lunga 6 8,1 0 0,00 3 4,1 9 12,2 5 0,60

Comrat 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 2 0,60

Vulcăneşti 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00

Total 6 6,2 0 0,00 3 2,8 9 9,0 7 0,40

Taraclia 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00 0 0,00

Pentru perioada de timp prezentată în CP Ciadâr-Lunga sunt înregistrate 6 cazuri de decese antenatale (8,1 %o); 
76,9% au fost copii cu o greutate mai mare de 2,0 kg, deci pentru CP Ciadâr-Lunga o problemă prioritară este decesul 
antenatal Rezultă că nu există o conlucrare eficientă între asistenţa primară şi secţia consultativă a CP Ciadăr-Lun- 
ga, la fe l sunt defectuoase îngrijirile în asistenţa neonatală precoce unde au decedat 4 copii.

Total pe Republică

Total pe Republică Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea
intranatală

Mortalitatea 
neonatală precoce

Mortalitatea
perinatală

Numărul de copii cu 
greutatea sub 1499 

g care s-au născut la 
nivelurile I şi II

Total pe Republică 179 6,2 15 0,5 118 4,1 312 10,8 40 17,5

*Notă -  maternitatea IMiC este centru de referinţă de nivelele II şi 111 pentru raioanele Anenii-N oi, Criuleni, Ialo- 
venişi Străşeni

în final putem concluziona că cea mai alarmantă 
situaţie în asistenţa perinatală s-a înregistrat în Centre
le Perinatale: Orhei, Hânceşti şi Edineţ.

Această stare de lucruri poate fi explicată prin in
suficienţa conlucrării cadrelor medicale din maternită
ţile din raza fostului judeţ şi lipsa referirii / transpor
tării gravidelor/nou-născuţilor din grupul de risc din 
maternităţile de nivelul I la centrele perinatologice de 
nivelul II sau de la acestea la nivelul terţiar precum 
şi prin deficienţelei implementării tehnologiilor peri
natale.

Pentru 9 luni 2013 - 41 de copii_cu greutatea sub 
1499 g s-au născut la nivelul I şi II de asistenţă şi nu 
au fost referiţi “in utero” la nivelul III şi au avut un 
impact direct asupra decesului perinatal, aceste cazuri 
fiind din 13 localităţi: CP Bălţi, Făleşti, CP Orhei, 
CP Hânceşti, Cimişlia, Criuleni, CP Cahul, Can-

temir, CP Căuşeni, Briceni, CP Ciadâr-Lunga şi 
Comrat, ce constituie aproximativ 18% din totalul 
copiilor născuţi vii în această categorie de greutate, 
12 din aceşti copii au decedat pe loc: Bălţi (5 copii), 
Cahul (2 copii), Hânceşti (2 copii) şi Orhei (1 co
pil), iar 29 de copii au fost transportaţi la nivelul 
III de asistenţă neonatală (tabelul 2).

COMPARTIMENTUL II.
Acest compartiment este dedicat indicatorilor de 

bază de calitate monitorizaţi în centrele perinatale de 
nivel II şi III.

în perioada 21-31.09.2013 a fost efectuate vizite 
de evaluare şi monitorizare a indicatorilor de calitate 
pe compartimentele: asistenţa antenatală, intrantală 
şi postnatală în Centrele Perinatologice: IMşiC, SCM
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nr. 1, Bălţi, Edineţ, Cahul, Ciadâr-Lunga, Hănceşti, 
Orhei, Soroca şi Ungheni.

Pe parcursul acestor vizite au fost analizate 210 
fişe obstetricale şi 213 fişe neonatale, 124 Carnete Pe- 
rintale şi intervievate 112 femei.

a) Im plem entarea tehnologiilor cost-efective 
şi respectarea standardulu i în asistenţa antenatală 

Compararând datele statistice cu datele evaluării, 
au constatat următoarele: în urma analizei carnetelor 
perinatale a fost apreciat indicatorul - luarea precoce 
în evidenţă până la 12 s.g. unde s-a observat că în 
medie -  79% cazuri - femeile sunt luate precoce în 
evidenţă, cea mai mare rată de luare în evidenţă s-a 
observat la CP SCM nr.l (100%), iar cea mai mică a 
fost înregistrată în CP Bălţi (60%), conform statisticii 
oficiale luarea precoce în evidenţă a gravidelor până la

12 s.g. pentru anul 2012 puţin diferită: тип. Chişinău 
(82,3%), Bălţi (85,6%), Cahul (69,6%), Ciadăr-Lun- 
ga (71,2%>), Edineţ (77,2%), Hănceşti (67,2%>), Orhei 
(80,6%), Soroca (77,4%)), şi Ungheni (76,1%>).

în ceea ce priveşte utilizarea acidului folie în tri
mestrul I de sarcină în medie pe toate CP de nivel II 
se constată o rată de 73%, în 100% cazuri femeile au 
folosit acidul folie în CP Cahul şi iarăşi cea mai joasă 
rată a fost înregistrată în CP Bălţi (fîg. 5).

Am înceract să corelăm datele privind utilizarea 
acidului folie şi incidenţa spinei bifida şi a malforma
ţiilor folat-dependente observând următoarele: cele 
mai multe cazuri au fost înregistrate la copii din lo
calităţile: Chişinău, Bălţi, Ciadâr-Lunga, Hănceşti, 
în aceste localităţi fiind  cea mai joasă acoperire cu 
administrarea acidului folie.

e Luarea precoce evident a (pănâ la 12 s.g.) 

100% 100% a Acidul folie

Figura 5. Ponderea gravidelor luate în evidenţă până la 12 s.g. şi utilizarea acidului folie în trimestrul 1 de sarcină

Infecţia este una din cele mai frecvente cauze de 
deces antenatal şi naştere prematură.

Una din măsurile de prevenire a infecţiei intraute
rine şi travaliului prematur este aprecierea uroculturii 
în caz de prezenţă a leucocituriei - > 15, în caz de 
bacteriurie asimptomatică. în cadrul vizitelor s-a con
stat că urocultura se apreciază în mediu în 27% cazuri, 
cea mai înaltă rată a fost înregistrată în CP SCM nr. 1 
(100%), iar în 3 instituţii această investigaţie nu s-a

efectuat nici uneia dintre gravidele cu leucociturie -  
Cahul, Ciadâr-Lunga şi Ungheni (fig. 6).

Gravidograma este instrumentul de bază pentru 
determinarea retardului de creştere inmtrauterină pe 
parcursul sarcinii. Ea a fost utilizată în medie în 89% 
cazuri, în 4 instituţii în 100% cazuri: lMşiC, Ciadâr- 
Lunga, Hănceşti şi Orhei; iar cea mai joasă rată a 
fost înregistrată în CP Cahul (fig. 7).
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100%
Rata femeilor unde a fost apreciată urocultura, în caz de de 

leucociturie> 15, în caz de bacteriurieasimptomatică

Figura 6. Rata femeilor cărora le-a fost apreciată urocultura în caz de leucociturie

100%

IMsiC SCM  пт.1 Bălti

Utilizarea gravidogramei

100% 100% 100%

Cahu! Ciadar-lunga Edineţ Hincesti Orhei Soroca Ungheni

Figura 7. Rata de utilizarea a gravidogramei

în ceea ce priveşte utilizarea calitativă a acestui in
strument, putem spune următoarele: în 55% cazuri -  a 
fost îndeplinită complet, în 31% cazuri -  a fost îndepli
nită parţial, iar în 14% cazuri nu a fost completată. Insti
tuţiile cu cea mai înaltă rată de necompletare a gravido
gramei sunt: Cahul (40%), Bălţi (30%), SCMnr. 1(20%), 
Edineţ (20%o), Hânceşti (10%), Soroca (10%) şi Ungheni 
(10%o) (fig. 8). Din componentele gravidogramei cel mai 
bine se completează TA (78%), înălţimea fundului uterin 
(72%) şi, mai puţin, greutatea mamei (63%).

Dacă analizăm datele din statistica oficială raporta

te pentru anul 2012 privind incidenţa RDIU vs utiliza
rea gravidogramei,constatăm că: cea mai înaltă depis
tare a cazurilor de RDIU se constată la Orhei (8,75%)), 
тип. Chişinău (8,19%), Cahul (7,75%), iar cea mai 
joasă la Ungheni (0,0%), Hânceşti (2,24%o), Ciadâr- 
Lunga (3,35%), Edineţ (3,53%), Soroca (4,05%). în 
ceea ce priveşte îndeplinirea completă a gravidogra
mei putem spune că ea s-a înregistrat în maternităţile: 
Ciadâr-Lunga - 80%, Hânceşti - 70%, Ungheni doar 
în 60%o, Soroca - 40,0%, Edineţ (20%) probabil acest 
fap t şi a condiţionat o subestimare a RDIU.
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m -necompleîatâ 

«-îndeplinită Incomplet 

в  -îndeplinită complet

Figura 8. Rata de utilizare calitativă a gravidogramei (îndeplinirea compartimentelor)

b) Implementarea tehnologiilor cost-efective 
şi respectarea standardului în asistenţa intranatală

Monitorizarea naşterilor prin partogramă pe par
cursul travaliului a fost înregistrată în 99,3% cazuri, 
cea mai înaltă rată - 100% cazuri - a fost înregistrată 
în: Bălţi, Edineţ, Orhei şi Soroca, iar cea mai joasă 
rată - în CP Ungheni (98%). Partograma ca instrument 
de monitorizare a naşterii a fost utilizată în medie în 
92,7% cazuri, cu o frecvenţă de 100% cazuri în: Bălţi, 
Edineţ şi Soroca, iar cea mai mică rată a fost deter
minată în: lMşiC (84,0%), Hânceşti (85,7%), Cahul

100 100

IMsiC SCMnr.l Bălti Cahul Ciadar-Lunga

(87,2%) şi Ciadâr-Lunga (89,7%) (fig. 9). Din indicii 
partogramei care se utilizează mai frecvent sunt: date
le despre lichidul amniotic, schimbarea configuraţiei 
capului, administrarea medicamentelor, înregistrarea 
Ps, TA şi temperaturii la mamă.

Compararea datelor privind monitorizarea naşte
rilor cu indicatorilor prezentaţi prezentate în cadrul 
autoevaluării nu a evedenţiat diferenţe semnificative, 
diferenţe mari se observă în CP Cahul, Hânceşti şi 
Ungheni.

в  Ponderea naşterilor ce au fost monitorizate 

■  Ponderea naşterilor monitorizate cu utilizarea partogramei

100 100 99.8 100 100 100

Edineţ Hincesti Orhei Soroca Ungheni

Figura 9. Rata de monitorizare a naşterilor, inclusiv prin utilizarea partogramei
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Figura 10. Rata de monitorizare a naşterilor, inclusiv prin utilizarea partogramei (datele autoevaluării)

Tabelul 1
Ponderea naşterilor cu risc monitorizate prin CTG şi finistate prin operaţie cezariană după luarea deciziilor

IMsiC SCM
nr.1 Bălţi Cahul Ciadâr-

Lunga Edineţ Hâncesti Orhei Soroca Ungheni

Ponderea naşterilor 
cu risc la care s-a 
efectuat CTG continuu 
ca instrument de 
monitorizare a naşterii 
(inclusiv cu risc -  GTG 
continuu)

95 50 0 12 0 0 20 19 0 10

Ponderea naşterilor 
terminate prin operaţie 
cezariană (va include 
cele elective, urgent) 
din ele % OC efectuate 
în urma schim bărilor pe 
partogramă)

25 33 20% 16 30 20% 42,9 42,5% 20% 31

Ponderea naşterilor 
terminate prin operaţie 
cezariană urgentă ca 
indicaţie a schim bărilor 
pe partogramă

34 60 100 34 41 100 100 65,2 100 50,8

Partograma şi cardiotocografia trebuie să fie 
instrumentele de bază în luarea deciziilor de de
clanşare a naşterii prin operaţie cezariană!

Conform datelor din tabelul 1 cardiotocografia 
continuă ca instrument de monitorizare a naşterilor 
cu risc a fost utilizată în 20,6% cazuri, în 95% a fost 
utilizat a cest instrument la IMşiC, SCM  nr. (50%), 
Hânceti (20%), Orhei (19%)), Cahul (12%) şi Ungheni 
(10%), însă în 4 instituţii nu a fost aplicată în genere: 
Bălţi, Ciadâr-Lunga, Edineţ şi Soroca.

în 17,9% cazuri partograma a servit drept instru

ment de bază pentru luarea deciziilor pentru efectu
area operaţiei cezariene urgente, cu cea mai înaltă 
rată de aplicare la: Hănceşti (42,9%)), Orhei (42,5%), 
SCM  nr. 1(33,0%), Ungheni (31,0%) şi Ciadâr-Lunga 
(30%), cel mai jos indicator a fost înregistrat la Cahul 
(16%). Travaliul s-a terminat prin operaţie cezariană 
în mediu 68,5% cazurile analizate.

Potrivit datelor prezentate în figura 11, în 95,7% 
cazuri a fost aplicată conduita activă a perioadei a 
Ill-а, în doar 3 instituţii s-a constatat o rată mai joa
să de utilizare a acestei intervenţii: -  Ciadâr-Lunga
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Figura 11. Rata naşterilor la care a fost aplicată conduita activă a perioadei a lll-a naşterii

100

tM sic  SCM n r . l  Battl C«hut C tefta r-lu n ţa  Ddfncţ H ioccsti Orh-ci S o w ca  Ungl'-eni

Figura 12. Rata naşterilor la care a fost determinată lungimea colului uterin în caz de suspecţie la travaliu prematur

(77,0%), Edineţ (90,0%) şi Soroca (90,0%).
Determinarea lungimii colului uterin este cea mai 

accesibilă intervenţie pentru a determina dacă este 
iminenţă de travaliu prematur în următoarele zile. Exa
minările preliminare au demonstrat că de la 30până la 
50% de internări cu suspecţie la naşterea prematură 
este falsă şi femeile se află în staţionar pe parcurs a 7-8 
zile, astfel suinstutuţia suportă cheltuieli neargmentate.

O metodă eficace de prognozare a travaliului prema
tur este determinarea lungimii colului uterin. In cadrul 
studiului nostru, această metodă a fost aplicată în medie 
în 30,0 % cazuri, cea mai înaltă rată de utilizare a fost 
înregistrată la Cahul (100%), câte 70% în IMşiC şi SCM 
nr. 1, şi în 60% la CP Orhei, în 6 instituţii nu a fost aplicată 
la nici un caz de suspecţie la travaliu prematur: Bălţi, Cia- 
dâr-Lunga, Edineţ, Hânceşti, Soroca şi Ungheni (fig. 12).

Utilizarea glucocorticoizilor în caz de naştere pre
matură pentru profilaxia SDR la fat în doză completă 
a fost în medie utilizată în 66,2% cazuri, în 3 instituţii

a fost utilizată în 100% cazuri: Bălţi, Cahul şi Edineţ, 
Soroca (90,0%), IMşiC (85,0%), SCM nr.l (70,0%), 
Ungheni (67,0%) şi Orhei (50,0%), iar în CP Ciadâr- 
Lunga şi Hânceşti glucocorticoizii nu au fost în gene
re folosiţi, motivându-se prin faptul că aceste cazuri 
au fost referite „in utero” la nivelul III de asistenţă 
perinatală pentru a naşte (fig. 13).

Conform datelor prezentate în tabelul 2 am con
statat că în 87% cazuri a fost aplicată antibioprofila- 
xia intrapartum cu 4 ore înainte de naştere în caz de 
RPPA mai mare de 18 ore pentru profilaxia infecţiei 
intrauterine, în 6 instituţii antibioticele au fost utilizate 
în 100% cazuri: Bălţi, Cahul, Edineţ, Orhei, Soroca şi 
Ungheni, în SCM  nr.l (60,0%o) şi IMşiC (41,0%), iar în 
CP Ciadâr-Lunga şi Hânceşti nu au fost folosiţi deloc, 
motivând prinfaptul că aceste cazuri au fost referite „in 
utero” la nivelul III de asistenţă perintală pentru a naşte.

Cea mai înaltă rată a cazurilor înregistrate de co- 
rioamnionită a fost constatată la IMşiC (1,5%), Orhei
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100100 100

IMstC SCMnr.l Baiti Cahul Cladar-Lunga Edineţ HIncostI Orhei Soroca Unghcn!

Figura 13. Rata naşterilor premature (< 34 s.g.) la care au fost administraţi glucocorticoizi 
(doza completă) cu scop de profilaxie a SDR

Tabelul 2
Complicaţiile inflamatorii şi antibioprofilaxia în caz de RPPA

Indicatori IMşiC SCM
nr.1 Bălţi Cahul Ciadâr-

Lunga Edineţ Hănceşti Orhei Soroca Ungheni

Ponderea naşterilor 
premature cu ruperea 
prematură a membranelor 
(>18 ore) care au prim it 
antibiotice cu 4 ore înainte 
de naştere pentru profilaxia 
infecţiei intrauterine 
(conform protocolului)

41 60 100 100 0 100 0 100 100 100

Incidenţa cazurilor de 
corioamnionită în naştere 1,5 0,1 0 0,3 0 0 0 0,5 0 0

Incidenţa complicaţiilor 
inflamatorii după OC 2,7 0,6 0 2,5 7,7 0 2,6 2,5 0 1,9

(0,5%), Cahul (0,3%) şi SC M nr.l (0,1%)), iar în restul 
instituţiilor nu au fost înregistrate nici un caz (tabelul 
2). Este necesar de efectuat examinări histologice ale 
placentei în caz de suspecţie la corioamnionită pentru 
a evalua şi cazurile histologice de corioamnionită, f i 
ind o informaţie foarte necesară pentru conduita ulte
rioară a lăuzei şi nou-născutului.

In ceea ce priveşte complicaţiile inflamatorii după 
operaţia cezariană situaţia este următoarea: cea mai 
înaltă rată a complicaţiilor a fost constatată la Ciadăr- 
Lunga (7,7%>), IMşiC (2,7%o), Hănceşti (2,6%), câte 
2,5% în Cahul şi Orhei, Ungheni (1,9%) şi SCM  nr.l 
(0,6%). în 3 instituţii: Bălţi, Edineţ şi Soroca nu a fost 
înregistrat nici un caz de complicaţii inflamatorii după 
operaţia cezariană (tabelul 2).

în 0,54% cazuri s-a constatat un scor Apgar mai 
mic de 3 puncte la minutul 5 de viaţă, cea mai înaltă 
rată a fost înregistrată la Hănceşti şi Ciadâr-Lunga, 
Cahul, iar în 4 instituţii: IMşiC, Bălţi, Edineţ şi Soro
ca, nu a fost înregistrat nici un caz de asfixie severă,

ceea ce vorbeşte despre o monitorizare satisfăcătoare 
intrapartum.

în ceea ce priveşte respectarea standardului în 
unele patologii obstetricale, în conformitate cu date
le prezentate în tabelul 3, situaţia este următoarea: în 
caz de travaliu prematur standardul a fost respectat 
în 85,4% cazuri, cea mai joasă rată înregistrându-sela 
Ciadâr-Lunga (50,0%) şi Ungheni (80,0%).

în naşterea distocică standardul s-a respectat în 
96,3% cazuri, la fel cea mai joasă rată de îndeplinire 
a standardului a fost constatată în CP Ciadâr-Lunga 
(77,0%>) şi Soroca (94,0%). Comparând aceste date 
cu rata OC, putem spune următoarele: deşi avem o 
rată mare a operaţiei cezariene, de 13,9% cazuri la 
Soroca şi de 14,9% la CP Ciadâr-Lunga, probabil de
cizia pentru operaţia cezariană se ia tardiv.

Respectarea standardului în naşterea cu HTA in
dusă de sarcină, preeclampsie şi eclampsie a fost 
aplicată în 94,4% cazuri, o rată mică s-a observat în 
Ciadâr-Lunga (72,0%) şi Edineţ (90,0%), Soroca
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Figura 14. Rata naşterilor cu scorul Apgar < 3 puncte la minutul 5 de viaţă

Tabelul 3
Respectarea standardului în unele patologii obstetricale

IMşiC SCM
nr.1 Bălţi Cahul Ciadâr-

Lunga Edineţ Hănceşti Orhei Soroca Ungheni

Respectarea 
standardului în 
naşterea prematură

90 90 94 90 50 90 90 90 90 80

Respectarea 
standardului în 
naşterea distocică

100 100 100 100 77 92 100 100 94 100

Respectarea 
standardului 
în naşterea cu 
HTA, eclampsie, 
preeclampsie

100 100 98 100 72 90 100 100 90 94

Respectarea 
standardului în 
naşterea asistată cu 
vacum, forceps

100 100 98 100 50 98 100 100 98 50

Respectarea 
standardului în 
operaţia cezariană

100 100 92 90 75 90 89 90 90 85

(90,0%) cazuri şi Ungheni (94,0%); determinarea 
proteinuriei în 24 ore se efectuează (90,0%), magne- 
siul se administrează conform schemelor recomanda
te în 82,0% cazuri, TA se determină la toate femeile 
gravide.

în caz de naştere asistată instrumental prin va- 
cum-extracţie şi forceps standardul a fost respectat 
în 89,4% cazuri, cu cea mai joasă rată înregistrată în 
Ciadăr-Lunga (50,0%) şi Ungheni (50,0%).

în caz de operaţie cezariană standardul a fost res
pectat în 90,1% cazuri, cu o proporţie de aplicare mai 
mică în Ciadăr-Lunga (75,0%), Ungheni (85,0%) şi 
Hănceşti (89,0%).

c) Implementarea tehnologiilor cost-efective 
şi respectarea standardului în asistenţa neonatală

Conform datelor prezentate în fig. 15, în 95,5% 
cazuri nou-născuţii au fost aplicaţi în contact piele 
la piele” cu mama, cea mai joasă rată a fost observată 
la SCM nr.l (85,0%), IMşiC (90,0%), Ciadâr-Lunga 
(92,0%), Bălţi (94,0%), Orhei (94,0%) şi Ungheni

(94,0%). Conform datelor prezentate în fig. 14 am 
constatat că 95,5% cazuri nou-născuţii au fost aplicaţi 
în contact „piele la piele” cu mama, cea mai joasă rată 
a fost observată la SCM nr. 1 (85,0%), IMşiC (90,0%), 
Ciadîr-Lunga (92,0%), Bălţi (94,0%), Orhei (94,0%) 
şi Ungheni (94,0%).

Dacă analizăm calitatea indicatorului alăptarea 
precoce prezentat în fig.16, în 86% cazuri copii au 
fost aplicaţi în prima jumătate de oră după naş
tere, 9% din ei la 30-60 min şi doar 7% de la 1 la 
două ore după naştere.

în baza datelor analizate din fig. 17 am constatat 
că 96,5% din nou-născuţi sunt alăptaţi exclusiv la sân 
la externare din maternitate, cea mai joasă rată a fost 
observată la Cahul (85,0%), IMşiC (95,0%), SCM nr.l 
(95,0%), Ciadîr-Lunga (95,0%), Hîneşti (95,0%). La 
compararea acestor date cu datele statisticii oficiale 
observăm aceleaşi tendinţe: Chişinău (89,5%), Băl
ţi (98,2%), Edineţ (96,9%), Soroca (95,9%), Orhei 
(94,7%>), Ungheni (99,1%)), Ciadâr-Lunga (97,6%), 
Hănceşti (90,8%), şi Cahul (89,5%).

19



100 100 100

92 92

90 90

;

II

HIHI

100

■v '? i

Ш'ТШЫI-' •

|

• J

Contactul „piele la piele” 
Alăptarea precoce

100100 100

98 98

: .b  -

§§JlŞ
r

■5пг>'г|

194

1

IMsiC SCM nr.l Bălti Caluit Ciadar-lunga Edineţ Hincesti Orhei Soroca Ungheni

Figura 15. Rata naşterilor în care copiii au fost aplicaţi în contact,,piele la piele” şi alăptaţi precoce

-până la 60-120 mm.
-până Ia 30-60min. 

i -Inclusiv durata până la0-30min.

IMsiC SCM nr.l Bălti Cahul Ciadar-Lunga Edineţ Hincesti Orhei Soroca Ungheni

Figura 16. Timpul de aplicare a nou-născuţilor în cadrul alăptării precoce

Tabelul 4
Respectarea standardului în unele tehnologii neonatale ca măsură profilactică

IMşiC SCM
nr.1 Bălţi Cahul Ciadâr-

Lunga Edineţ Hânceşti Orhei Soroca Ungheni

Profilaxia gonoblenoreii 98 95 100 100 100 100 100 100 100 100
Profilaxia bolii hemora- 
gice prin administrarea 
vitaminei К 1%

100 100 100 50 50 100 100 50 100 100

Vaccinarea HBV1 98 99 100 98 100 100 98 100 100 99
Vaccinarea BCG 95 98 98 98 100 98 98 99 100 99
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Figura 17. Rata nou-născuţilor alăptaţi exclusiv la sân la externare din maternitate

în ceea ce priveşte măsurile profilactice de către 
experţi şi prezentate în tabelul 4, putem menţiona ur
mătoarele: la 99,3% din toţi nou-născuţi li se efectuea
ză profilaxia gonoblenoreii la 1 oră după naştere cu un
guent de tetraciclină de 0,1 %, doar în 2 instituţii acest 
standard se îndeplineşte în 95% cazuri: SCM  nr.l şi 
IMşiC. Administrarea vitaminei К  de 1% cu scop pro
filactic a bolii hemoragice la nou-născut se utilizează 
în mediu în 85% cazuri, în 3 instituţii (Cahul, Ciadăr- 
Lunga şi Orheî) standardul în această tehnologie se 
îndeplineşte doar în 50% cazuri, motivându-se că nu 
dispun de preparat în stoc. Vaccinarea nou-născuţilor 
pentru hepatita В  şi tuberculoză ca măsură de preven
ţie se efectuează în mediu în 99,2% şi 98,3% cazuri 
de nou-născuţi, în restul cazurilor nu se efectuează din 
două motive: starea gravă a nou-născutului şi refuzul 
părinţilor pentru vaccinare.

Lanţul cald este o tehnologie costefectivă în pre
venirea decesului neonatal, a fost utilizată în mediu în

72,2% cazuri, în 4 instituţii în 90 % cazuri şi mai mult: 
IMşiC, SCM  nr 1 .Ciadăr-Lunga şi Orhei; iar cea mai 
joasă rată a fo st înregistrată în Bălţi (47,3%), Edineţ 
(47,3%), Soroca (47,5%), Ungheni (60,0%) şi Cahul 
(68,0%) (fig. 18).

în ceea ce priveşte utilizarea calitativă a componen
telor lanţului cald putem spune: doar în 58,9% cazuri -  
a fost apreciată şi înregistrată toc nou-născutului în 
sala de naştere, în 75,1% cazuri -  a fost apreciată la 
30 min. după naştere, iar în 64,9% cazuri la trecerea 
în salonul mamă-copil, din instituţiile cu cea mai în
altă rată de necompletare sunt: Cahul, Bălţi, Edineţ, 
Hănceşti, Soroca şi Ungheni (fig. 19).

în urma datelor analizate din fig.20 am constatat că 
86,5% de nou-născuţi a fost respectat standardul de re
suscitare neonatală, cea mai joasă rată a fost observată 
la Cahul (50,0%), Ungheni (50,0%) şi Ciadîr-Lunga 
(80,0%o), la fel în aceste instuţii nu există protocol de 
stabilizare a nou-născuţilor gravi.

Tabelul 5
Respectarea standardului în unele patologii neonatale

Respectarea 
standardului în caz de IMşiC SCM

nr.1 Bălti Cahul Ciadâr-
Lunga Edineţ Hănceşti Orhei Soroca Ungheni

Asfixie 95 90 100 28 50 94 72 95 90 70
Infecţie 95 90 95 97 90 95 92 95 95 65

Prematuritate 95 80 98 95 93 96 97 95 98 60
Icter/hiperbilirubinemie 98 90 95 87 98 97 96 100 98 80

Traumă 100 90 90 76 90 97 90 95 98 80

Malformaţii 95 90 90 92 90 97 100 90 98 70

în ceea ce priveşte respectarea standardului în pato- 
logiile neonatale în conformitate cu datele prezentate în 
tabelul 5 situaţia este următoarea: în caz de asfixie stan

2 1

dardul a fost respectat în 78,4% cazuri, cea mai joasă 
rată a fost înregistrată la Cahul (28,0%) Ciadâr-Lunga 
(50,0%) şi Ungheni (70,0%), Hănceşti (72,0%).
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Figura 18. Rata cazurilor unde a fost respectat lanţul cald

Figura 20. Rata cazurilor de asfixie unde a fost respectat standardul de resuscitare a nou-ndscutului

22



в -cunoaşteм fm n e lo r  tic p e r ic o l p e n t ru  v iâ ţa  co p ilu lu i

в -cunoaşterea semnelor de pericol pentru sanatatea copilului

Figura 21. Cunoştinţele femeilor privind cunoaşterea semnelor de pericol pentru viaţa şi sănătatea copilului

în infecţiile neonatale standardul s-a respectat în 
90,9% cazuri, la fel cea mai joasă rată de îndeplinire a 
standardului a fost constatată în CP Ungheni (65,0%).

Respectarea standardului în prematuritate şi 
RDIU a fost aplicată în 90,7% cazuri, o rată mică s-a 
observat în Ungheni (60,0%) şi SCM  nr.l (80,0%).

în caz de icterZhiperbilirubinemie standardul a 
fost respectat în 93,9% cazuri, cu cea mai joasă rată 
înregistrată în Cahul (87,0%) şi Ungheni (80,0%).

în caz de traumă standardul a fost respectat în 
90,6% cazuri, cu aplicare mai mică în Cahul (76,0%) 
şi Ungheni (80,0%).

Respectarea standardului în cazurile de malforma
ţii s-a stabilit în 91,2% cazuri, o rată mică s-a observat 
în Ungheni (70,0%).

d) Interviul mamei:
în cadrul acestor vizite au fost intervievate femeile 

privind calitatea, satisfacţia de îngrijirile acordate ma
melor şi nou-născuţilor şi sfaturile care le-au primit de 
la personalul medical.

Din femeile intervievate 78,5% cunosc semnele de 
pericol pentru sănătatea copilului şi 80,3% viaţa copi
lului, cele mai puţine răspunsuri corecte au fost date 
de femeile din localităţile: Cahul, Ciadâr-Lunga, Hin- 
ceştişi Ungheni. 91,7% din femei au invocat că cunosc 
unde să se adreseze pentru asistenţă la apariţia semnelor 
de pericol, alăptarea corectă a anou-născutului (97,5%), 
îngrijirea tegumentelor şi mucoaselor (87,9%), şi cea 
mai nefavorabilă situaţie este la compartimentul cu
noştinţelor privind somnul pe spate a nou-născutului 
(66,7%), cele mai puţine răspunsuri le-au dat femeile 
din Cahul, Ciadâr-Lunga, Hinceşti şi Ungheni.

Concluzii:
1. Ratele de deces perinatal (10,8%o), intranatal 

(0,5%o) şi neonatal precoce (4,l%o) au înregistrat o 
descreştere uşoară în 9 luni 2013, comparativ cu in
dicii anului 2012.

2. Mortalitatea antenatală a crescut de la 5,4 %o (9 
luni 2012) la 6,1 %o (9 luni 2013).

3. Ratele mortalităţii perinatale raportate prin mo
nitoring cu diferenţe mai mari ca media republicană 
au fost înregistrate în raioanele Vulcăneşti, Edineţ, 
Sângerei, Nisporeni, Ştefan-Vodă.

4. Mortalitatea intrapartum cu diferenţe mari faţă 
de media republicană a fost stabilită în localităţile Or- 
hei, Ungheni, Bălţi, Hânceşti, Făleşti, Ştefan-Vodă şi 
Glodeni.

5. în localităţile Edineţ, Şoldăneşti, Rezina, Hân
ceşti, Căuşeni, Nisporeni, Ciadâr-Lunga, Orhei, Cimi- 
şlia, maternitatea nr.2 Chişinău, Teleneşti şi SCM nr.l 
au fost mai mare ca media pe ţară.

6. 41 de copii cu greutatea sub 1499 g s-au născut 
la nivelul I şi II de asistenţă şi nu au fost referiţi “/и 
utero” la nivelul III pe perioada 9 luni 2013, astfel 
având un impact direct asupra decesului perinatal.

7. în urma vizitelor de monitorizare în CP au fost 
evaluaţi un şir de indicatori în asistenţa antenatală, in- 
tranatală şi postnatală.

8. în 79% cazuri femeile au fost luate precoce în 
evidenţă până la 12 s.g şi în 73% cazuri au primit acid 
folie în trimestrul I de sarcină.

9. Doar în 27% cazurile analizate de leucociturie 
în analiza generală a urinei se apreciază urocultura.

10. Gravidograma ca instrument de monitorizare a 
creşterii intrauterine a fătului au fost utilizată în 89% 
cazuri, însă a fost îndeplinite complet toate comparti
mentele în 55% cazuri.

11. Naşterile au fost monitorizate prin partogramă 
în 99,3% cazuri, iar în 17,9% cazuri schimbările de pe 
partogramă au servit drept bază pentru luarea decizii
lor în efectuarea operaţieii cezariene.

12. Cardiotocografia continuă ca instrument de 
monitorizare a naşterilor cu risc a fost utilizată în 
20,6% cazuri.
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Tabelul 5
Cunoştinţele fem eilor privind alăptarea şi îngrijirea nou-născutului

Intervenţii IMsiC SCM
nr.1 Bălti Cahul Ciadar-

Lunga Edineţ Hincesti Orhei Soroca Ungheni

Alăptarea corectă nou- 
născutului 100 95 100 100 100 90 100 100 100 90

îngrijirea tegumentelor 
şi mucoaselor 95 95 90 96 83 80 75 95 90 80

îngrijirea cordonului 
ombilical 95 95 90 96 97 80 98 90 80 80

Locul unde pot să se 
adrseze la apariţia 

semnelor de pericol
100 95 90 100 85 90 92 90 90 85

Poziţia pentru somnul pe 
spate a nou-născutului 90 90 80 60 16 70 26 85 80 70

13. Doar în 30% cazuri determinarea lungimii co
lului uterin se foloseşte ca instrument în prognozarea 
naşterilor premature.

14. în 66,2% din cazuri au fost utilizaţi glucocor- 
ticoizii în doză completă pentru profilaxia SDR la făt.

15. Antibioprofilaxia intrapartum a fost utilizată în 
87,0% din cazuri cu RPPA mai mare de 18 ore.

16. Standardul în unele stări şi patologii obstetrica- 
le este respectat în naşterea prematură -  85,4% cazuri, 
naşterea distocică -  96,3% cazuri, naşterea cu HTA 
indusă de sarcină, preeclampsie şi eclampsie -  94,4% 
cazuri, în caz de naştere asistată (vacum, forceps) -  
89,4% cazuri şi în operaţia cezariană -  90,1% cazuri.

17. Copii au fost aplicaţi în contact piele la piele 
în 95,5% cazuri analizate şi au fost aplicaţi precoce la 
sânul mamei în 95,9% cazuri.

18. 96,5% din nou-născuţi la externare din mater
nitate sunt alăptaţi exclusiv la sânul mamei.

19. Vitamina К pentru profilaxia bolii hemoragice 
a nou-născutului este utilizată în 95% cazuri.

20. în patologiile neonatale standardul a fost res
pectat în cay de asfixie -  78,4% cazuri, infecţii neo
natale -  90,9% cazuri, prematuritate/RDIU -  90,7% 
cazuri, în caz de icter -  93,9% cazuri şi în caz de mal
formaţii -  91,2% cazuri.

21. 78,5% din femeile intervievate cunosc sem
nele de pericol pentru sănătatea şi 80,3% pentru via
ţa copilului, 91,7% din aceste femei ştiu unde să se 
adreseze pentru asistenţă medicală urgentă la apariţia 
semnelor de pericol.

22. Doar 66,7% din femei au cunoştinţe privind 
somnul pe spate al nou-născutului.

Recomandări:
1. Pentru maternităţile de nivelul I:
a) Maternităţile de nivelul I vor raporta lunar 

informaţia de spre referirea „in utero“ şi transportarea 
nou-născuţilor la nivelul II şi III a copiilor la Centre 
Perinatologice de nivel II din subordine

b) Trimestrial vor raporta înregistrarea matriţei 
Babies la aceste Centre Perinatologice.

c) Fiecare caz de proximitate de deces matern

(hemoragiile mai mari de 1,01, preeclampsia, eclam
psia, ş.a.) şi cele neonatal trebuie să fie coordinate cu 
specialiştii de la CP din subordine în timp real, la ne
cessitate să se deplaseze echipa din CP în maternitatea 
unde a avut loc cazul de proximitate.

2. Pentru Centrele Perinatologic de nivel II:
a) în cadrul CP de nivelul II urmează să fie orga

nizate şedinţe lunare cu specialiştii de la nivelul I din 
subordine (şeful maternităţii şi medical neonatolog).

b) Trimestrial directorii CP şi şefii secţilor reani
mare neonatală vor efectua vizite de lucru în materni
tăţile de nivel I.

c) Trimestrial se vor efectua şedinţe cu specialiştii 
din teritorii în cadrul CP unde vor fi discutaţi indicatorii 
de rezultat (decesele perintale), cazurile de proximitate.

d) Specialiştii de la nivelul II împreună cu speci
aliştii de la nivelul I vor elabora proiecte de calita
te privind elaborarea şi implementarea protocoalelor 
instituţionale şi la locul de muncă, vor acorda suport 
logistic specialiştilor de la nivelul I.
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Su m m a r y

CORRECTION OF PREMENSTRUAL SYMPTOMS BY TAKING COMBINED 
CONTRACEPTION CONTAINING DROSPIRENON

Keywords: premenstrual symptoms, premenstrual syndrome, oral cocntraceptive, drospirenone, Midi ana.
Topicality. PMS is characterized by the cyclic appearance o f distressing somatic and behavioural symptoms. Mo

dern pathgenic hypothesis suggests that the essence o f the PMS is an inadequate response o f CNS, specially, the 
hypothalamus to the normal fluctuations o f steroid hormones during the ovulatory menstrual cycle. COCs containing 
drospirenone are used in patients with PMS to suppress ovulation, which is expected to facilitate the clinical symptoms.

Materials and methods. This study included 69 women o f reproductive age with PMS. In order to treat patients 
was appointed COCs containing drospirenone (Midiana), for 3 cycles, followed by a comparative assessment o f pre
menstrual symptoms and the effectiveness o f the assigned drug.

Results. The study results showed that COCs containing drospirenone have positive influence for the course o f 
PMS, reduces number o f symptoms and their intensity. Assessment o f the dynamics ofpremenstrual symptoms by MDQ 
showed statistically significant improvement o f women s well-being after taking COC Midiana by the end o f the third 
cycle, especially the marked improvement o f pain scale 8,97 ± 0,9 and 3,94 ±0,86 (p <0,001) before and after treatment, 
respectively, on water retention scale - 6,24 ± 1,2 and 1,66 ±0,81 (p <0,001) before and after treatment, respectively. 
COCs containing drospirenone is well tolerated and causes minimal side effects. In general, the frequency and intensity 
o f premenstrual symptoms decreased in 82.1% o f patients and 79.7% o f patients rated it as an effective treatment.

Conclusion. The present study confirmed that COC, containing drospirenone (Midiana) is not only a contraceptive 
drug, but it is also an effective remedy for the prevention and treatment ofpremenstrual syndrome, and is considered to 
be the contraception o f choice for women suffering from PMS.

Р езю ме

КОРРЕКЦИЯ ПРОЯВЛЕНИЙ ПРЕДМЕНСТРУАЛЬНОГО СИНДРОМА КОМБИНИРОВАННЫМИ 
КОНТРАЦЕПТИВАМИ, СОДЕРЖАЩИМИ ДРОСПИРЕНОН

Ключевые слова: предменструальный синдром, предменструальные симптомы, комбинированные кон
трацептивы, дроспиренон, Мидиана.

Актуальность. ПМС характеризуется циклически повторяюгцейся симптоматикой соматических и пси
хоэмоциональных нарушений. Современная гипотеза этиопатогенеза предполагает что, суть ПМС является 
неадекватная реакция ЦНС, и прежде всего, гипоталамуса на нормальные колебания уровня стероидных гор
монов в течение овуляторного менструального цикла. КОК, содержащий дроспиренон применяется у  больных 
с ПМС с цепью подавления овуляции, в результате чего ожидается облегчение клинической симптоматики.

Материал и методы. В данное исследование были включены 69 женщин репродуктивного возраста с ПМС. С 
цепью лечения пациенткам был назначен КОК, содержащий дроспиренон - Мидиана, в течение 3-х циклов, поспе 
чего проводилась сравнитепъная оценка предменструальных симптомов и эффективность назначенного препара
та.

Результаты. Было установлено, что КОК, содержащий дроспиренон положительно влияет на течение 
ПМС, уменьшая количество симптомов и снижая их интенсивность. Оценка динамики предменструальных 
симптомов по опроснику MDO выявило статистически значимое улучшение самочуствия женщин на фоне
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приема Мидианы к ко игру 3-го цикла, особенно отмечено улучшение по шкале болевых ощущений 8,97±0,9 и 
3,94±0,86 (р<0,001) до и после лечения, соответственно, по шкале задержка жидкости - б,24±1,2 и 1,66±0,81 
(р<0,001) до и после лечения, соответственно. КОК, содержащий дроспиренон хорошо переносится и вызы
вает минимальные побочные эффекты. В целом, частота и интенсивность предменструальных симптомов 
уменьшилась у  82,1% пациентов и 79,7% пациентов оценили лечение как эффективное.

Выводы. Таким образом, КОК Мидиана (3DRSP/30EE) не только средство для контрацепции, но и эффек
тивный препарат для профилактики и лечения предменструального синдрома, и представляет сооой контра
цептив выбора для женщин, страдающих ПМС.

Cuvinte-cheie: simptome premenstruale, sindrom 
premenstrual, contraceptive orale combinate (COC), 
drospirenon (DRSP), Midiana.

Actualitate. Sindromul premenstrual (SPM) -  
este unul dintre cele mai răspândite sindroame neu
roendocrine la femei de vârstă reproductivă; include 
o gamă variată de simptome fizice şi psihologice, cu 
o intensitate de la uşor până la sever, care apar ciclic 
cu o săptămână înainte de menstruaţie şi dispar în 1 -3 
zile ale sângerării menstruale. Diagnosticul de SPM 
este stabilit în cazul când simptomele premenstruale 
sunt destul de pronunţate încât afectează starea de 
sănătate a femeii şi relaţiile interpersonale, frecvenţa 
SPM constituie 2 5 -3 5 %  [1,6,7,10,11].

Patogeneza SPM nu este studiată definitiv. Ipoteza 
contemporană privind etiopatogenia SPM consideră 
că patologia apare pe un fundal de funcţie normală 
a ovarelor, ovulaţia fiind fenomenul de declanşare a 
lanţului de evenimente hormonale şi neurovegetative. 
Esenţa SPM constă în reacţia neadecvată a sistemu
lui nervos central, în mod special a hipotalamusului 
faţă de fluctuaţiile hormonale ciclice în cadrul ciclului 
menstrual [6,10, 11].

Reieşind din aceasta, supresia ovulaţiei poate fi 
considerată ca metoda de terapie patogenic intemeiată. 
Contraceptivele orale combinate asigură supresia ovu
laţiei, induc formarea unui nivel hormonal constant 
fără fluctuaţii; particularitatea aceasta a COC permite 
folosirea lor nu doar în calitate de contraceptiv, ci şi cu 
scop de tratatament [1,7]. Pe lângă efectul de supresie 
a ovulaţie, COC poate cauza un şir de reacţii negati
ve (retenţia de lichide, labilitate emoţională, dureri de 
cap), astfel încât tratamentul cu COC foarte rar ame
liorează simptomele premenstruale [2,3]. Eficacitatea 
COC în tratamentul SPM depinde de componentul 
progestinic şi de regimul de dozare [9].

Drospirenon -  este un progestin de generaţia a IV- 
a, analog al spironolactonei, cu efect antiandrogenic 
şi antimineralocorticoid, cu perioadă de înjumătăţire 
lungă [4]. Este compus din ethinylestradiol (ЕЕ) 30 
pg şi drospirenon 3 mg şi a arătat eficacitate înaltă în 
reducerea simptomelor premenstruale comparativ cu 
placebo. Inofensivitatea şi reacţii adverse minime al 
COC care conţin drospirenon au fost demonstrate în 
studii multiple [2,3,8,9].

Obiectivele studiului constau în determinarea efi
cacităţii tratatamentului cu COC Midiana (DRSP/EE)

în regim 21/7 zile la paciente cu SPM şi evaluarea to
leranţei la acest tratament.

Materiale şi metode. în studiu au fost incluse 
69 paciente cu SPM având vârsta cuprinsă între 15- 
45 ani, cu ciclu menstrual regulat, care nu au folosit 
COC în ultimele 6 luni, nu sunt însărcinate sau după 
naştere (<6 luni). Toate pacientele au avut cel puţin 6 
cicluri menstruale consecutive asociate cu simptome 
premenstruale anterior includerii în studiu. în toate 
cazurile, până la începerea tratamentului a fost efec
tuat un examen USG cu scopul de a exclude prezenţa 
unui proces patologic la nivelul organelor bazinului 
mic şi al glandelor mamare.

Diagnosticul de SPM a fost stabilit în baza Crite
riilor de Diagnostic (American College o f Obstetri
cians Gynecologists şi Royal College of Obstetrici
ans Gynecologists, London)[l,7]. Tuturor paciente
lor li s-a administrat COC Midiana (3DRSP/30EE) 
timp de 3 cicluri menstruale consecutive în regim 
21/7 zile. Efectele adverse posibile au fost explicate 
pacientelor şi acordul informat a fost obţinut de la 
toate bolnavele.

Eficienţa tratamentului a fost stabilită în baza ana
lizei în dinamică a stării pacientelor prin estimarea 
indicilor subiectivi, obţinuţi din relatările pacientelor. 
Pentru determinarea manifestărilor clinice ale SPM şi 
intensităţii lor am folosit chestionarul distresei men
struale (Menstrual Distress Questionnaire, MDQ) [5], 
care prezintă o scală de 8 componente şi include 47 
simptome. îndeplinirea acestuia s-a efectuat în faza 
Iuţeală a ciclului menstrual înainte de tratament şi în 
ciclul III.

Prelucrarea statistică a rezultatelor studiului a fost 
efectuată prin utilizarea programelor Statistica 7.0 
(StatSoft Inc). Prelucrarea statistică ne-a permis calcu
larea ratelor, valorilor medii, indicatorilor de propor
ţie. Cu scopul determinării diferenţei dintre valorile 
medii s-a utilizat testul t şi testele neparametrice. Sta
tistic semnificative erau considetare diferenţile când 
p<0,05.

Rezultate şi discuţii. în studiu au fost incluse 69 
paciente cu vârsta medie 30,44±3,98 ani, ciclu men
strual regulat asociat cu simptome premenstruale, du
rata medie a ciclului fiind de 29,13±0,99 zile, durata 
sângerării menstruale -  4,65±0,58 zile. Caracteristici
le generale ale participantelor în studiu sunt prezenta
te în tabelul 1.
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Tabelul 1.
Caracteristicile generale ale pacientelor.

Indicii Valoare medie Intervale
variaţionale

Vârsta, ani 30,44±3,98 18 -4 2
Masa, kg 60,65±4,26 4 7 -8 2
IMC, kg/m2 21,86±1,64 17 -3 6
Paritatea, n/ 
Nulipare 
1-2 naşteri
>3

24 (34,78) 
42 (60,87) 

3 (4,35)
Menarha, (ani) 12,89±0,87 11 -1 6
Ciclu menstrual, zile
Durata
Menstruaţia

29,13±0,99
4,65±0,58

2 6 -3 2
3 - 6

Contracepţia folosită 
anterior studiului 
Nu
Metode de barieră
DIU
Alte

11 (15,95%) 
29 (42%) 

11 (15,95%) 
18(26,1%)

Fumat 21 (30,43%)

Condiţiile de lucru şi de trai ale pacientelor sunt 
satisfăcătoare. Analiza patologiilor extragenitale su
portate nu a depistat boli cronice şi/sau patologii, care 
necesită administrare continuă a unor medicamente.

Durata medie a patologiei (SPM) a fost de 6,6±1,45 
ani. Simptomele apar cu 5-10 zile înainte de menstruaţie 
şi dispar în 1-2 zile de la începutul menstruaţiei, durata 
medie a perioadei simptomatice a constituit 7,69±0,62 
zile/lună. Simptomele cel mai des întâlnite sunt: tensiune 
şi dureri în glandele mamare (84,05%), dureri pelvine şi 
abdominale (75,36%), dureri de altă localizare (68,11 %), 
dureri de cap (37,68%), indispoziţie (78,26%), fatigabili- 
tate, oboseală (81,15%), edeme (56,52%).

Analiza datelor obţinute a demonstrat că tratamen
tul aplicat a redus semnificativ frecvenţa, durata şi in
tensitatea simptomelor premenstruale. Dinamica ma
nifestărilor premenstruale este prezentată în tabelul 2.

Tabelul 2.
Dinamica manifestărilor premenstruale (%).

Simptome
Iniţial 

(până la 
tratament)

Tratament

Luna I Luna III

Nervozitate,
tensiune,
iritabilitate

71,0 50,72** 26,08**

Indispoziţie, 
dispoziţie instabilă

78,26 52,17*** 24,63***

Anxietate, nelinişte 81,15 39,13*** 14 49***
Depresie 65,21 33,3*** 13,04***
Insomnie/
somnolenţă

50,72 26,08*** 15,94*

Plâns 30,43 20,28* 14,49*

Confuzie, dereglări 
de concentrare la 
ceva

62,31 34,78*** 15,94**

Oboseală 81,15 37,68*** 13,04***
Dureri de cap 37,68 20,28* 11,59*
Tensiune sau 
dureri în glandele 
mamare

84,05 55,07*** 26,08***

Dureri pelvine 75,36 44,92*** 17,39***
Alte dureri 68,11 39 13*** 14,49***
Creşte pofta de 
mâncare

57,97 31,88** 8,69***

Adaos ponderal 37,68 21,73* 7,24**
Edeme 56,52 31,88** 10,14***
Bufeuri de căldură 49,27 29,0* 11,6**
Bătăi la inimă 39,13 20,28** 13,04*
Ameţeli 44,92 23,18** 15,94*

*- diferenţa între indicatorii iniţiali şi în dinamică pe 
fond de tratament.

* - /><0,05, ** -/7<0,01, *** -/КО,001

Evaluarea simptomelor premenstruale (MDQ) îna
inte şi după tratament a demonstrat dinamică pozitivă 
statistic semnificativă la compartimentul „manifestări 
algice”, „retenţie de lichid” şi îmbunătăţire considerabilă 
a stării pacientei. Este de menţionat că indicatorul mediu 
al criteriilor evaluate a fost mai mult de 4, ceea ce indică 
intensitatea medie sau pronunţată a simptomelor clinice. 
Dinamica simptomelor premenstruale conform chestio
narului distresei menstruale este prezentată în tabelul 3.

Tabel 3.
Dinamica simptomelor premenstruale conform 

chestionarului distresei menstruale (MDQ).

Scala MDQ Iniţial (până la 
tratament) Luna III

Manifestări dolore 8,97±0,9 3,94±0,86***
Dereglări de 
concentrare

6,23±0,97 3,31±0,52**

Schimbări de 
comportament

6,1±0,97 3,37±0,54*

Reacţii vegetative 5,11±0,95 2,59±0,79*
Retenţia de lichid 6,24 ±1,2 1,66±0,81 * **
Reacţii afective 9,36±1,31 4,53±0,69**
Capacitate 4,94 ±0,91 3,68±0,6
Control 6,44 ± 0,93 1,79±0,91 ***

* -p<0,05, ** -/7<0,01, *** - /КО,001

în general, frecvenţa şi intensitatea simptomelor 
premenstruale s-a redus la 82,1% paciente şi 79,7% 
paciente au apreciat tratamentul ca reuşit. Eficacitatea 
COC Midiana este mai semnificativă comparativ cu 
alte preparate similare datorită proprietăţilor drospire-
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Summary

THE STATUS HEALTH AND THE INTESTINAL MICROBIOCENOZIS BY CHILDRAN ’S OF THE EARLY SAME AGE 
IN INDEPENDENCE OF TYPE REARING MACROORGANISMS

Key-words: status health, intestinal microbiocenosis, independence, type rearing, diarrhea.
Background:^ the basis o f investigations obtained results to be proved what the status health and the quantitative 

composition o f intestinal microbiocenosis by childrans o f the early same age turn up in the fu ll independence o f type 
rearing. The artificial alimentation to be promoted the rise o f intestinal disbiosis with 100,0% and diarrhea with 80, 
60 and 40% children s in conformably 7, 30 and 60-days age. What to appear the basis for rise breaches in state o f his 
health what to demand the specific approach for his improvement.

nonului. Rezultatele a numeroase studii au demonstrat 
că COC care conţin drospirenon reduc considerabil 
numărul de simptome premenstruale legate de reten- 
ţia de lichid, simptomele dolore şi afective [2,3,8,9].

COC Midiana este bine tolerat având reacţii adver
se minime. Dintre reacţiile adverse raportate cele mai 
frecvente sunt: durerea de cap -  9 (13,04%) paciente, 
greţuri - 8 ( 11,6%) paciente, tensiune şi dureri în glan
dele mamare -  5 (7,24%), intensitatea simptomelor fi
ind uşoară în majoritatea cazurilor. Incidenţa şi tipul 
reacţiilor adverse constatate de noi sunt comparabile 
cu datele raportate referitor la alte COC microdozate.

Concluzii.
1. Rezultatul studiului dat confirmă faptul că, COC 

care conţine drospirenon este bine tolerat şi amelio
rează semnificativ simptomele premenstruale.

2. COC Midiana (3DRSP/30EE) este nu doar un 
contraceptiv, ci şi un medicament eficient pentru pre
venirea şi tratamentul simptomelor premenstruale.

3. Pentru pacientele cu sindrom premenstrual mo
derat COC, care conţine drospirenon poate fi conside
rat ca o metodă de contracepţie de elecţie, date fiind 
eficacitatea contraceptivă înaltă şi reducerea simpto
melor premenstruale.
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M aterial and metods: Research the intestinal content collected from children’s for 0 under 60 day. Was determi
ned: the quantitative composition o f intestinal microbiocenosis o f the early same age turn up in the full independence 
o f type rearing.

To us the classical bacteriological methods and nutrient medium agarizate elected for each genera o f bacteria.
Results: To be demonstrated what the artificial alimentary to promoted the rise o f intestinal disbiosis with 100,0% 

and diarrhea with 80, 60 and 40% children s in conformably 7, 30 and 60-days age.
Concluzion: The artificial alimentary tip rearing with 100,0% to examined children s to bring at development o f 

intestinal disbiosis, to be pronounced in lowering the level o f obligatory and optional microbies.
To be establish what the status health in early age (0-60-day) always depend on the type rearing. The negative 

changes tobe confirm the present o f state intestinal disbiosis and symptoms o f diarrhaea.

Р езю м е

СОСТОЯНИЕ ЗДОРОВЬЯ И КИШЕЧНОГО МИКРОБИОЦЕНОЗА У ДЕТЕЙ РАННЕГО ВЗРАСТА 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ТИПА ВСКАРМЛИВАНИЯ

Ключевые слова: состояние здоровья, кишечный микробиоценоз, зависимость, тип вскармливания.
Актуальность: На основе полученных результатов исследований доказано, что состояние здоровья и ко

личественный состав кишечного микробиоценоза у  детей в раннем постнаталъном возрасте находится в пол
ной зависимости от типа вскармливания. Искусственное питание способствовало возникновению дизбиоза 
кишечника у  100,0% и кишечных расстройств у  80, 60 и 40% детей, соответственно 7, 30 и 60 - дневного воз
раста. Это явичосъ основой для возникновения нарушений в состояние их здоровья, которые требовали спец
ифического подхода для его улучшения.

М атериал и методы исследований: Изучено кишечное содержимое кишечника собранное от детей, кото
рые в течение 60 дней после рождения получат натуральное и искусственное питание. Был определен количе
ственный состав кишечного микробиоценоза в зависимости от типа вскармливания.

Использованы классические бактериологические методы и агаризованные питательные среды, элективные 
для каждого вида бактерий.

Результаты: Показано, что искусственное вскармливание способствовало возникновению дисбиоза кишеч
ника у  100,0% и кишечных расстройств у  80, 60 и 40%) детей, соответственно в 7, 30 и 60-дневном возрасте.

Выводы: Искусственный тип вскармливания у  100,0% исследованных детей привел к развитию дизбак- 
териоза кишечника, выраженного снижением уровня облигатной и увеличением факультативной микрофло
ры. Установлено, что состояние здоровья в раннем возрасте (0-60 дней) всегда зависит от типа вскармлива
ния. Отрицательные изменения подтверждены наличием состояния дизбактериоза и симптомов желудочно- 
кишечных расстройств.

Introducere. Actualmente se consideră că bacteri- 
ocenoza intestinală se află în stare de eubioză sau de 
echilibru ecologic microbian numai în cazul existenţei 
componenţei ei cantitative corespunzătoare nivelului 
fiziologic al fiecărui reprezentant al florei microbiene 
intestinale. Schimbările negative ale acesteia (scăde
rea valorii numerice a microorganismelor din genurile 
obligative: Bifidobacterium, Lactobacillus, Bactero- 
ides etc. şi mărirea numărului celor din genurile fa
cultative: Escherichia, Streptococcus, Staphylococcus 
etc.) sunt caracteristice stării de disbioză sau de dismi- 
crobism intestinal [6, 3, 8, 9, 16, 17-20].

Informaţia bibliografică din domeniu atrage aten
ţia cercetătorilor asupra necesităţii stringente de men
ţinere a florei microbiene intestinale la nivel optimal, 
deoarece numai în asemenea caz poate fi menţinută 
sănătatea [1, 8, 9, 12, 14, 15], inclusiv imunitatea op
timă [2, 17, 5, 6, 7].

La prima vedere majoritatea copiilor nou-născuţi 
sunt practic sănătoşi sau au statusul fiziologic normal, 
însă după iniţierea procesului de alăptare aceşti copii se 
diferenţiază în două categorii. Prima categorie include

subiecţi alimentaţi cu laptele mamei, sau în mod natural, 
iar a doua-copii care primesc alimentaţie artificială. Ul
timii sunt născuţi de mame care nu dispun de lapte sau 
suferă de anumite maladii, inclusiv, de boli infecţioase.

în lucrările noastre precedente am evidenţiat di
verse dereglări ce survin în statusul funcţional al copi
ilor şi microbiocenozei intestinale în cazul influenţei 
asupra organismului lor a diverşilor factori nefavora
bili ai mediului ambiant [3, 4, 10, 11, 13, 15].

Cele expuse au argumentat scopul prezentelor in
vestigaţii, care constă în aprecierea stării sănătăţii şi 
nivelului cantitativ al unor reprezentanţi ai microbioce
nozei intestinale la copii în perioada postnatală timpurie 
în raport de modul de alimentare (natural sau artificial).

Materiale şi metode de cercetare. Pentru atinge
rea scopului studiile s-au realizat la copii de la naştere 
(0) până la vârsta de 60 zile. în două serii de cercetări. 
Prima serie a decurs in condiţii de maternitate, iar a 
doua -  de domiciliu. Fiecare serie a inclus copii di
vizaţi în câte două loturi egale. Copiii din primul lot 
au fost alimentaţi în mod natural (alăptaţi de mamele 
lor), iar cei din al doilea -  în mod artificial.
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Starea sănătăţii a fost apteciată clinic (lipsa sau 
prezenţa simptomelor de disfuncţii intestinale diare
ice) şi investigaţional (lipsa sau prezenţa dereglărilor 
echilibrului ecologic al reprezentanţilor microbieni 
intestinali determinaţi).

Pe parcursul procesului investigaţional de la copii 
s-au colectat mostre de conţinut intestinal, care s-au di
luat de la 10-1 până la 10-9. Inocularea acestora s-a efec
tuat pe medii nutritive elective pentru fiecare gen de bac
terii nominalizate cu incubarea lor în condiţii aerobe şi 
anaerobe timp de 24-72 ore la temperatura de (37±1)°C.

Rezultatele s-au obţinut în baza indicilor cantita
tivi ai unor reprezentanţi microbieni intestinali în mod 
comparativ cu consideraţia deosebirii lor procentuale 
între loturi, utilizând cantitatea de colonii de microor
ganisme crescute pe medii nutritive agarizate înmulţit 
la numărul diluţiei şi exprimate în logaritmi zecimali
[3]. Deci, utilizând metode microbiologice clasice, 
s-a determinat nivelul cantitativ al microorganismelor 
din genurile obligative (Bifidobacterium, Lactobacil
lus, Bacteroides) şi facultative (Escherichia, Proteus, 
Staphylococcus, Clostridium, Candida şi familia 
Streptococcaceae) ale tubului digestiv.

Rezultate şi discuţii. Iniţial copiii s-au aflat în 
condiţii de maternitate (din momentul naşterii până 
la vârsta de 5 zile). Rezultatele obţinute în urma 
cercetărilor conţinutului intestinal (rectal) al copi
ilor de vârsta 1-5 zile aflaţi în asemenea condiţii 
sunt relatate în tabelul 1. Datele tabelului denotă 
că flora microbiană intestinală a copiilor alăptaţi de 
către mamele lor la vârsta de o zi a fost reprezentată 
predominant de bacterii din genurile obligative Bi
fidobacterium, Lactobacillus şi Bacteroides. Canti
tatea acestora a atins nivelul respectiv de 7,62±0,12; 
6,61 ±0,10 şi 6,59±0,09 lg de celule microbiene la Ig 
de conţinut intestinal. In acelaşi timp numărul micro
organismelor din genurile facultative (Escherichia) 
şi al familiei Streptococcaceae, respectiv, constituia 
5,63±0,14 şi 4,66±0,11 lg zecimali de celule micro
biene la lg de conţinut intestinal, iar cele din genurile 
Proteus; Clostridium şi Candida nu se evidenţiau.

Genurile de microorganisme: 1-Bifidobacte
rium; 2-Lactobacillus; 3-Escherichia; 4—Streptococ
caceae; 5 - Bacteroides; 6-Proteus; 7-Clostridium; 
8-Candida.

Concomitent s-a observat că la copiii alimentaţi 
artificial procesul de constituire a bacteriocenozei 
intestinale se deosebea esenţial de cel al copiilor ali
mentaţi natural. La aceştia bifidobacteriile şi bacterio- 
zii nu s-au depistat, iar lactobacilii erau prezenţi într-o 
cantitate diminuată (cu 80,78%), alcătuind numai 1,27 
lg de celule microbiene la lg de conţinut intestinal. 
Pe fundalul alimentaţiei artificiale s-a evidenţiat şi o 
cantitate sporită de reprezentanţi din genul Escheri
chia (cu 55,95%), precum şi ai familiei Streptococca
ceae (cu 62,23%). La aceşti copiii au fost evidenţiate 
suplimentar şi microorganisme din genurile condiţio-

Tabelul l
Indicii cantitativi ai unor reprezentanţi microbieni 

intestinali obţinuţi la copii nou-născuţi cu divers mod 
de alimentare şi aflaţi în condiţii de maternitate.

Lo
tu

l Genurile 
de mi- 
croor- 

ganisme

Cantitatea de celule microbi
ene la 1 g de conţinut intesti
nal, logaritmi zecimali (lg)

Deosebi
rea faţă de 
martor, %Vârsta, zile

1 5
1 7,62±0,12 10,48±0,13
2 6,61±0,10 9,43±0,14

I 3 5,63±0,14 8,74±0,11
4 4,66±0,11 8,52±0,12
5 6,59±0,09 9,59±0,14
6 0 5,26±0,17
7 0 0
8 0 0
1 0 8,17±0,14** >22,04
2 1,27±0,08 7,23±0,11* >23,32

II 3 8,78±0,16 9,63±0,15* <10,18
4 7,56±0,12 9,47±0,16* <11,15
5 0 7,32±0,10** >23,67
6 3,17±0,10 8,07±0,12** <53,42
7 2,27±0,08 4,47±0,10* < 100,00
8 1,11±0,06 2,87±0,08* < 100,00

Rezultatele sunt autentice: *P < 0,02; **P < 0,05.
Notă: Lotul I -  alimentaţi în mod natural; II -  alimentaţi 

în mod artificial.

nal-patogene (Proteus, Clostridium şi Candida), care 
au atins nivelul cantitativ, respectiv, de 3,17±0,10; 
2,27±0,08 şi 1,11±0,06 lg zecimali de celule microbi
ene la lg  de conţinut intestinal.

Astfel, rezultatul studiilor în condiţii de materni
tate sugerează că alimentaţia artificială a contribuit la 
tergiversarea perceptibilă a procesului de colonizare 
a tubului digestiv cu bacterii din genurile obligative 
(Bifidobacterium, Lactobacillus şi Bacteroides).

Continuarea studiilor în condiţiile menţionate a evi
denţiat că indicii calitativi şi cantitativi ai microflorei 
intestinale a copiilor din primul lot (alăptaţi de către 
mame) la vârsta de 5 zile, în majoritate corespundeau 
organismului matur, iar la cei din lotul doi (alimentaţi 
în mod artificial) cantitatea bifidobacteriilor, lactoba- 
cililor şi bacteroizilor era mai scăzută (respectiv cu 
22,04; 23,32% şi 23,67%.). în acelaşi timp au conti
nuat să prevaleze indicii cantitativi ai microorganisme
lor din genurile facultative, însă cantitatea acestora a 
fost diversă. Dacă valoarea numerică a escherichiilor şi 
streptococilor varia numai cu 10,18% şi 11,15%, apoi a 
proteilor, clostridiilor şi candidelor diferenţa era consi
derabilă (respectiv - cu 53,42; 100,00 şi 100,00%).

E semnificativ şi faptul că la copiii lotului II în timp 
de 5 zile după naştere s-au înregistrat 8 cazuri de dis
funcţii intestinale diareice, iar la cei din lotul I, numai 2. 
Astfel, s-a confirmat faptul că starea sănătăţii copiilor din 
lotul II era dereglată şi se caracteriza prin dismicrobism 
( 100,00%) şi disfuncţii intestinale diareice (80,00%).
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Rezultatele obţinute în condiţii de maternitate (pri
ma serie de studii) au determinat necesitatea continu
ării cercetărilor la copiii în cauză în condiţii de domi
ciliu -  seria a doua.

De la copii de vârsta 7, 30 şi 60 zile s-au colectat 
mostre de conţinut intestinal (rectal), din care au fost 
evidenţiaţi indicii calitativi şi cantitativi ai microbi-

ocenozei intestinale, cu referire atât la reprezentanţii 
nominalizaţi anterior, cât şi la cei din genul Staphy
lococcus. Pe parcursul perioadei investigaţionale s-au 
îtreprins observaţii şi asupra stării sănătăţii copiilor.

Rezultatele studiului reprezentanţilor microbieni in
testinali la subiecţii în cauză sunt incluse în tabelul 2.

Tabelul 2
Indicii cantitativi ai unor reprezentanţi microbieni intestinali, obţinuţi
de la copiii sugari cu divers mod de alimentare în condiţii de domiciliu.

Lot
Micro-
organis-

mele

Cantitatea de celule microbiene la 1 g de conţinut 
intestinal, logaritmi zecimali (lg) Diferenţa faţă de martor, %

Vârsta, zile Zile
7 30 60 7 30 60

1 10,75±0,16 11,32±0,14 11,72±0,16
2 9,13±0,13 9,64±0,11 9,94±0,10
3 6,18±0,10 5,88±0,12 5,54±0,11

I 4 6,04±0,14 5,67±0,10 5,41±0,13
5 8,65±0,12 9,11±0,13 9,50±0,11
6 0 0 0
7 1,80±0,06 1,54±0,05 0
8 0 0 0
9 0 0 0
1 8,45±0,15** 8,77±0,14*’ 8,45±0,17** >21,39 >22,52 27,90
2 7,49±0,16* 7,68±0,15* 7,4l±0,12* >17,96 >20,33 25,45
3 8,65±0,13“ 8,90±0,16* 9,24±0,14* <39,96 <51,36 66,78

II 4 6,53±0,14* 6,77±0,13* 7,13±0,15* < 8,11 <19,40 31,79
5 7,43±0,15‘* 8,82±0,14*’ 8,54±0,16‘* >14,10 >3,18 10,10
6 5,17±0,16‘* 6,25±0,17‘* 5,04±0,17** < 100,00 < 100,00 100,00
7 3,38±0,11* 4,90±0,12* 5,11±0,14* <87,77 <118,18 100,00
8 4,41±0,13* 4,17±0,11* 3,77±0,13* < 100,00 < 100,00 100,00
9 1,98±0,12* 1,41±0,13* 1,04±0,15* < 100,00 < 100,00 100,00

Rezultatele sunt autentice: *P < 0,02; **P < 0,05. 
Notă: Lotrile sunt identice celor din tabelul 1.

Analizând datele tabelului 2 constatăm că modul 
artificial de alimentare a influenţat negativ asupra 
procesului de multiplicare şi dezvoltare a microor
ganismelor din genurile obligative (Bifidobacterium, 
Lactobacillus şi Bacteroides) la copii în perioada post- 
natală timpurie (vârsta de până la 60 zile). Acest fapt 
s-a confirmat prin diferenţele procentuale dintre nive
lul cantitativ al bacteriilor din genurile determinate. 
La copiii cercetaţi ea s-a schimbat esenţial în direcţia 
negativă. Dacă la vârsta de 7 zile diferenţa cantitativă 
se caracteriza prin diminuarea valorii numerice a bi- 
fidobacteriilor şi lactobacililor (respectiv cu 21,39 şi 
17,96%) şi sporirea escherichiilor, strepto- şi stafilo- 
cocilor, proteilor, clostridiilor şi candidelor (respectiv 
cu 39,96; 8,11; 87,77 şi 100,00%), apoi în dinamica 
de vârstă (la 30 şi 60 zile) această diferenţă s-a mărit.

Genurile de microorganisme: 1-Bifidobacte
rium; 2-Lactobacillus; 3-Escherichia; 4-familia 
Streptococcaceae; 5 -  Bacteroides; 6-Proteus; 7-Sta- 
phylococcus; 8-Clostridium; 9-Candida.

Diminuarea indicilor cantitativi ai microorganis
melor din genurile nominalizate a fost, respectiv egală 
cu 22,52; 20,33% şi cu 27,90; 25,45%, iar sporirea

-  cu 51,36; 19,40; 118,18; 100,00 şi cu 66,78; 31,79 
şi 100,00;%. Deci dismicrobismul intestinal a fost ob
servat la 100,00% de copii alimentaţi în mod artificial, 
iar caracteristica lui numerică s-a modificat în direcţia 
negativă şi crescândă. Dacă în diferenţele dintre loturi 
s-a aşteptat o scădere, apoi s-a observat fenomenul in
vers, adică o creştere considerabilă a acesteia. Conco
mitent la copiii alimentaţi artificial, pe parcursul peri
oadei investigaţionale, s-au înregistrat şi simptome de 
disfuncţii intestinale diareice la 60 şi 40% de subiecţi 
cu vârsta până la 30 şi 60 zile. Aceste rezultate au con
firmat faptul că starea sănătăţii copiilor din lotul II s-a 
înrăutăţit pe fundalul alimentaţiei artificiale.

E semnificativ faptul că la copiii alimentaţi în mod 
natural asemenea simptome nu s-au observat şi bacte- 
riocenoza intestinală până la vârsta de 60 de zile a fost 
în stare de eubioză (tab.l şi 2), pe cînd la cei alimentaţi 
în mod artificial aceasta a fost numai în stare de dis- 
bioză sau de dismicrobism. S-a aşteptat normalizarea 
echilibrului microbian intestinal, dar pe parcursul a 60 
zile restabilirea microbiocenozei intestinale nu s-a ob
servat. La copiii lotului II a existat permanent riscul de 
îmbolnăvire cu maladii intestinale diareice de etiologie
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bacteriană, de aceea ei au fost incluşi în grupul de risc. 
Această măsură a fost determinată şi de faptul că de la 
ei se izolau cu regularitate cauzanţii provocatori ai dis- 
microbismului şi maladiilor intestinale diareice (repre
zentanţi microbieni ai genurilor Escherichia, Proteus, 
Staphylococcus, Clostridium şi Candida).

Cele relatate mai sus atenţionează asupra faptului 
că alimentarea copiilor nou-născuţi în mod artificial 
contribuie la sporirea risculuiu de apariţie a patologi- 
ilor intestinale, iar în calitate de cauzanţi provocatori 
ai acestora pot servi reprezentanţii microbieni con
diţional patogeni din genurile Escherichia, Proteus, 
Staphylococcus, Clostridium şi Candida, care se gă
sesc în mediul ambiant. Acest fapt impune necesitatea 
pregătirii minuţioase a încăperilor destinate naşterii şi 
întreţinerii copiilor în perioada postnatală.

Aşadar, s-a demonstrat în mod experimental că sta
rea sănătăţii copiilor în perioada postnatajă timpurie 
depinde în mod direct de felul alimentaţiei. în cazul ali
mentaţiei artificiale se declanşează modificarea negati
vă a nivelului cantitativ al reprezentanţilor microbieni 
intestinali principali, iar aceste schimbări sunt conside
rate ca factor determinant al stării sănătăţii [11].

Concluzii
1. Modul artificial de alimentare în perioada post

natală timpurie favorizează apariţia şi dezvoltarea 
dismicrobismului intestinal exprimat prin diminuarea 
indicilor cantitativi ai microorganismelor genurilor 
obligative (Bifidobacterium, Lactobacillus şi Bacte- 
roides) şi sporirea celor din genurile facultative (Es
cherichia, Proteus, Staphylococcus, Clostridium şi 
Candida) la 100,0% din copiii examinaţi.

2. Starea sănătăţii copiilor în perioada postnatală 
timpurie (de la 0 până la 60 zile după naştere) depinde 
de modul de alimentare al lor, iar fenomenele negative 
sunt confirmate de prezenţa stării de dismicrobism şi 
a simptomelor disfuncţiei intestinale diareice, care la 
copiii alimentaţi în mod artificial au constituit, respec
tiv, 100,0% şi 80,0; 60,0 şi 40,0%, iar la cei alimentaţi 
în mod natural - 20, 0; 0 şi 0% .
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S ummary

EPITHELIAL-MESENCHYMAL TRANSITION IN CERVICAL NEOPLASTIC

Keywords: tumor cells, carcinoma, immunohistochemistry, cervix, epithelial-mesenchymal transition.
In this work studied tissue taken using biopsy and cervical conization in patients with abnormal epithelial organ 

sites identified macroscopically. The lesions were classified as follows: C1N1 (n=17), CIN2 (n=ll), CIN3 (n=7), 
microinvasive carcinoma (n = 10) and invasive carcinoma (n — 49). As a control (n = 5) were studied conization o f 
the cervix intact (normal) histological. Immunohistochemical study was applied to the identification o f epithelial cells 
and cells o f mesenchymal origin. Epithelial cells were identified using polyclonal antibodies AE1/AE3 clone АЕ1/ 
AE3, mesenchymal cells origin, respectively using anti-vimentin antibodies clone V9. In patients with microinvasive 
carcinoma and invasive carcinoma o f the cervix in the area o f infestation was found vimenti-expres si on and lack o f 
expression on tumor cells AE1/AE3.

Р езю м е

ЭПИТЕЛИАЛЬНО-МЕЗЕНХИМАЛЬНЫЙ ПЕРЕХОД В НЕОПЛАСТИЧЕСКИХ ПОРАЖЕНИЯХ ШЕЙКИ МАТКИ

Ключевые слова: опухолевые клетки, карцинома, иммуногистохимия, шейка матки, эпителиально-
мезенхимальный переход.

В настоящей работе были изучены ткани взятые при помощи прицельных биопсий и конизаций шейки мат
ки у  пациенток с патологическими участками эпителия органа, выявленных макроскопически. Поражения 
были классифицированы следующим образом: CIN1 (п=17), C1N2 (п=11), CIN3 (п=7), микроинвазивная карци
нома (п=10) и инвазивная карцинома (п=49). В качестве контроля (п=5) были изучены конизации шейки мат
ки с неизмененной (нормальной) гистологической картиной. Было применено иммуногистохимическое иссле
дование с идентификацией эпителиальных клеток и клеток мезенхимального происхождения. Эпитепиалъные 
клетки были выявлены при помощи поликлональных антител АЕ1/АЕЗ клон АЕ1/АЕЗ, клетки мезенхимального 
происхождения — соответственно при помощи антител анти-виментина клон V9. У пациенток с микроинва- 
зивной карциномой и инвазивной карциномой шейки матки в зоне инвазии была выявлена экспрессия вименти- 
на и отсутствие экспрессии АЕ1/АЕЗ опухолевых клеток.

Introducere. Cancerul de col uterin până în pre
zent rămâne o problemă din punctul de vedere al par
ticularităţilor lui biologice, factorilor moleculari de 
prognostic şi terapie ţintită. Incidenţa acestei tumore, 
mai ales când vorbim despre leziunile invazive, a fost 
redusă drastic în multe ţări prin introducerea progra
melor de screening.

în pofida celor expuse, în literatura de speciali
tate există puţine date despre markerii moleculari şi 
valoarea lor predictivă în carcinomul de col uterin. 
Imunohistochimic, celulele carcinomului de col ute
rin pot fi identificate cu aceiaşi markeri ca şi în CIN, 
fiind pozitive pentru CK13, dar şi CK8 şi CK18 [1]. 
în diagnosticul cancerului de col uterin este foarte 
util coctailul de anticorpi policlonali pancitokeratina 
AE1/AE3. în acest tip de pancitokeratină, AE1 con

ţine CK1, CK2, CK4, CK5, CK6 şi CK8, iar AE3 re
spectiv CK9, CK10, C K 14, CK15, CK16 şi CK19. Un 
astfel de coctail de anticorpi este de o mare sensibili
tate şi largă specificitate, ceea ce permite confirmarea 
originii epiteliale a tumorii.

Imunohistochimic au fost investigaţi atât markeri 
ce confirmă diferenţierea celulelor scuamoase cât şi 
markeri corelaţi cu evoluţia şi prognosticul tumorilor. 
Drept markeri ai gradului de diferenţiere al celulelor 
scuamoase neoplazice sunt utilizate citokeratinele şi 
involucrina, expresia lor corelându-se în mare parte cu 
diferenţierea celulară. Involucrina poate fi identificată 
în marea majoritate a carcinoamelor scuamoase [2]. 
CK cu greutate moleculară mare (4 ,5 ,6 , 8, 13, 14, 16, 
17, 18, 19) sunt pozitive în carcinoamele scuamoase 
keratinizate bine diferenţiate, în timp ce carcinoamele
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nekeratinizate exprimă CK 6, 14, 17, 19 şi ocazional 
CK4, 5, 6, 8, 10, 13, 16 şi 18 [2]. în acest context este 
clar că celulele carcinomului scuamos frank invaziv 
(CSFI) vor exprima pancitokeratina AE1/AE3.

Determinarea moleculelor de adeziune a demon
strat pierderea expresiei lor în formele agresive ale 
carcinoamelor cervicale. Mai multe studii au arătat 
pierderea expresiei E-cadherinelor în leziunile pre- 
invazive şi în carcinoamele scuamoase cervicale, dar 
semnificaţia acestui fenomen a rămas încă neclară [3]. 
Prezintă interes şi expresia vimentinei de către celule
le tumorale. Dacă celulele tumorale exprimă vimenti- 
na (proteina filamentelor intermediare ale celulelor de 
provenienţă mezenchimală) avem argumente de a vor
bi despre tranziţia epitelio-mezenchimală a celulelor 
tumorale în carcinomul scuamocelular de col uterin.

Material şi metodă. Specimenele şi procesarea 
primară. în studiul prezent au fost prelevate şi inclu
se biopsiile ţintite din leziuni evidente macroscopic şi 
piesele de conizaţie. Biopsiile au fost prelucrate după 
tehnica histologică uzuală, fixate în formalină şi inclu- 
zionate în parafină.

Histopatologie. Din fiecare bloc au fost efectuate 
secţiuni în serii cu grosimea de 3 pm grosime. Secţi
unile iniţiale au fost colorate prin metoda hematoxi- 
lină-eozină pentru diagnosticul patologic şi stabilirea 
gradului de diferenţiere al tumorii. Leziunile au fost 
clasificate după cum urmează: CIN1 (cervical intrae
pithelial neoplasia) (n=17), CIN2 (n=l 1), CIN3 (n=7), 
carcinom microinvaziv (n=10) şi carcinom invaziv 
(n=49). Cazurile control (n=5) au fost reprezentate de 
specimenele normale rezultate în urma procedurii de 
conizaţie. La subgrupele de carcinom microinvaziv şi 
invaziv, gradul de diferenţiere (G) a fost: G1 la 29 ca
zuri, G2 la 22 cazuri şi G3 la 8 cazuri.

Imunohistochimie. Pentru evidenţierea celulelor 
de provenienţă mezenchimală secţiunile au fost in
cubate timp de 30 minute cu anticorpul primar anti- 
vimentină dona V9, DakoCytomation (Danemarca). 
Am folosit tehnica imunohistochimică avidin biotină 
cu utilizarea sistemului de lucru LSAB+. Drept con
trol pozitiv intern au fost considerate celulele vimen- 
tin pozitive ale stromei conjunctive. Nucleii au fost 
coloraţi cu hematoxilină Lille modificată. întreaga 
procedură imunohistochimică a fost executată cu aju
torul DakoCytomation Autostainer. Pentru evidenţie
rea epiteliului colului uterin timp de 30 minute a fost 
aplicat anticorpul policlonal primar AE1/AE3 dona 
AE1/AE3, DakoCytomation (Danemarca). Drept con
trol pozitiv intern a fost considerat imunomarcajul 
pozitiv al epiteliului stratificat al exocolului, dar şi al 
epiteliului simplu columnar al endocolului. Examina
rea microscopică şi obţinerea imaginilor s-a efectuat 
cu microscopul Nikon Eclipse E600, imaginile micro
scopice fiind capturate în formatul JPEG.

Rezultate. Specificitatea AE1/AE3 şi vimentinei. 
în specimenele normale de col uterin produsul final al

reacţiei AE1/AE3 a fost exprimat difuz citoplasmatic 
la nivelul straturilor intermediar şi superficial (moderat 
pozitiv) ale epiteliului stratificat scuamos. în fantele en- 
docervixului produsul reacţiei era restricţionat la nive
lul polului bazai al epiteliului simplu columnar. Vimen- 
tina se exprima în celulele stromei conjunctive, dai' şi 
în endoteliul vaselor sangvine cu patern citoplasmatic.

Leziunile precursoare ale cervixului uterin. Pe mă
sura sporirii severităţii CIN, expresia AE1/AE3 era 
mai pronunţată. Astfel, în CIN 1 doar o parte din ce
lulele epiteliale ale exocervixului exprimau difuz ci
toplasmatic markerul AE1/AE3, pentru ca în CIN2-3 
toate straturile epiteliului să fie pozitive pentru acest 
imunomarcaj. în leziunile precursoare ale cervixului 
uterin expresia vimentinei de către celulele stromale 
nu a prezentat particularităţi.

Carcinoamele microinvazive si invazive de col 
uterin. în toate cazurile de carcinoame scuamocelu- 
lare microinvazive şi invazive celulele tumorale ex
primau markerul AE1/AE3 cu pattern difuz sau mixt. 
In carcinoamele microinvazive invazia se realiza sub 
formă de cordoane subţiri, care pătrundeau în stromă, 
sau sub formă de masă compactă infiltrativă. în cazul 
invaziei celulelor tumorale în fantele endocervixului, 
epiteliul acestuia exprima mai intens markerul АЕ1/ 
AE3 pe tot teritoriul citoplasmei.

Remarcăm faptul că în aria de invazie a tumorii 
expresia AE1/AE3 avea un pattern focal. Noi am de
finit patternul focal drept cuiburi de celule tumorale 
pozitive printre straturile de celule tumorale, care nu 
exprimă sau exprimă slab markerul. Concomitent, în 
aceste cazuri, celulele tumorale exprimau vimenti- 
na. Expresia slabă a AE1/AE3 în ansamblu cu imu
nomarcajul pozitiv pentru vimentină de către aceste 
celule poate fi explicată prin pierderea fenotipului 
epitelial şi achiziţia fenotipului mezenchimal. în 
contrast, embolii vasculari de celule tumorale aveau 
un imunomarcaj intens pozitiv pentru AE1/AE3 şi 
negativ pentru vimentină, caracteristic ariilor centra
le ale tumorei.

Discuţii. Markerul determinat de noi prin reac
ţii imunohistochimice -  pancitokeratina AE1/AE3, 
reprezintă un „coctail” de citokeratine în care AE1 
include CK 1, 2, 4, 5, 6 şi 8, iar AE3 cuprinde CK 
9, 10, 14, 15, 16 şi 19. Conform datelor obţinute, 
expresia pancitokeratinei AE1/AE3 este mai pronun
ţată în leziunile preneoplazice severe ale colului ute
rin comparativ cu leziunile moderate sau cu epiteliul 
normal al exocervixului. Mai mult, expresia acestui 
marker (cu pattern difuz) în carcinoamele scuamo- 
celulare microinvazive şi invazive a fost pronunţată 
în toate cazurile. Se pare că amplificarea expresiei 
pancitokeratinei AE1/AE3 pe măsura sporirii seve
rităţii neoplaziei de col uterin se produce pe contul 
supraexpresiei CK 8/18, 19, dar mai ales a CK 5
[4]. Reieşind din aceste date, considerăm raţiona
lă şi oportună utilizarea pancitokeratinei AE1/AE3
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pentru diferenţierea carcinomului scuamos cu celule 
fuziforme (carcinomul sarcomatoid) de tumorile de 
origine mezenchimală -  leiomiosarcom, fibrosar- 
com, rabdomiosarcom.

După cum am stabilit prin cercetarea electronooptică
[5], invazia tumorală este însoţită de modificări morfolo
gice ale celulelor canceroase: formarea microfaldurilor 
polimorfe sau sferice, pierderea polarizării epiteliale şi 
adezia celulară la componentele proteolizate ale ECM. 
Astfel, celulele tumorale din zona ariei de invazie pierd 
fenotipul epitelial şi achiziţionează fenotipul mezenchi- 
mal. Mai mult, în paralel cu expresia pronunţată a pan- 
citokeratinei AE1/AE3 de către celulele tumorale situate 
în „miezul tumorii” am observat expresia doar focală 
a acestui marker de către celulele maligne din aria de 
invazie a tumorii, aceste celule exprimă slab sau deloc 
pancitokeratina AE1/AE3. Acest lucru se produce în pa
ralel cu sporirea numărului de celule vimentin pozitive şi 
a-SMA-pozitive în insulele tumorale din ariile de inva
zie [6]. Rezultatele noastre sunt confirmate de datele lui 
Lee M.Y. şi colab. (2008) [7]. Astfel, există argumente 
suficient de convingătoare de a vorbi despre tranziţia epi- 
telio-mezenchimală în cazul cancerului de col uterin. Are 
loc pierderea polarităţii de către celulele epiteliale neo- 
plazice şi transformarea lor în celule mobile mezenchi- 
mal-like, apte de a invada ţesuturile locale şi de a metas
taza în organele secundare [8].

Tranziţia epitelio-mezenchimală (EMT) reprezintă 
un proces morfogenetic în urma căruia celulele epite
liale neoplazice achiziţionează fenotipul mezenchimal. 
Astfel, celulele epiteliale tumorale devin mobile, obţin 
abilitatea de invazie, de penetrare a patului vascular 
şi de diseminare la distanţă (de metastazare). La mo
mentul actual, se cunoaşte foarte puţin despre EMT în 
cancerul de col uterin. Conform opiniei lui Lee M.Y. şi 
colab. (2008), fenomenul EMT în cancerul de col uterin 
se produce drept urmare a supraexpresiei receptorului 
factorului de creştere epidennal (EGFR) [7]. Activarea 
acestui receptor de către liganzii săi sporeşte transcrip
ţia factorului Snail (inhibitorul transcripţiei E-cadhe- 
rinei) şi acumularea acestuia în nucleu. Drept urmare, 
este inhibată expresia E-cadherinei şi indusă expresia 
vimentinei. Dacă această ipoteză este veridică, devine 
clar că blocarea activităţii şi/sau expresiei EGFR ar fi o 
ţintă terapeutică de perspectivă în vederea stopării pro
gresiei cancerului de col uterin.

După cum am menţionat mai sus, doar celulele 
tumorale din ariile de invazie a tumorii exprimau vi- 
mentina. Astfel, emitem ipoteza că fenotip mezenchi
mal au doar celulele tumorale din aceste arii (fron
tul de invazie al tumorii). Aceste celule fac parte din 
subclona celulelor ghid, restul celulelor tumorale vor 
exprima markeri epiteliali.

C oncluzii
1. Pe măsura sporirii severităţii CIN, expresia 

AE1/AE3 este mai pronunţată. Astfel, în CIN 1 doar o 
parte din celulele epiteliale ale exocervixului exprimă 
difuz citoplasmatic markerul AE1/AE3, pentru ca în 
CIN 2-3 toate straturile epiteliului să fie pozitive pen
tru acest imunomarcaj.

2. Expresia uniformă a markerului AE1/AE3, in
diferent de tipul histopatologic al cancerului, este utilă 
pentru diferenţierea carcionomului scuamos cu celule 
fusiforme (carcinomul sarcomatoid) de tumorile de 
origine mezenchimală -  leiomiosarcom, fibrosarcom, 
melanom desmoplazic.

3. în ariile de invazie a tumorii celulele tumorale 
nu exprimă sau exprimă slab markerul AE1/AE3. în 
schimb, celulele tumorale din ariile vizate exprimă în 
majoritatea cazurilor (59,7%) vimentina.

Bibliografie
1. Simionescu C. şi al. Patologia colului uterin. 

Craiova: Med. Univ., 2009, 430p.
2. Smedts F. et al. Keratinexpression in cervical can

cer. In: Am J Pathol. 1992, voi. 141, nr. 2, p. 497-511.
3. Branca M. et al. HPV-Pathogen ISS Study Group. 

Down-regulation of E-cadherin is closely associated with 
progression of cervical intraepithelial neoplasia (CIN), 
but not with high-risk human papillomavirus (HPV) or 
disease outcome in cervical cancer. In: Eur J Gynaeco- 
lOncol. 2006, vol. 27, nr. 3, p. 215-223.

4. Moll R., Divo M., Langbein L. The human kera
tins: biology and pathology. In: Histochem Cell Biol. 
2008, vol. 129, nr. 6, p. 705-733.

5. Şaptefraţi L., Iakovleva I., Cernîi A., Cernîi T. 
Particularităţile electronomicroscopice ale stromei con
junctive şi ale joncţiunii epitelio-stromale în neoplaziile 
colului uterin. în: Actualităţi în diagnosticul şi tratamen
tul contemporan al tumorilor organelor reproductive la 
femei. Simpozion naţional dedicat memoriei profesoru
lui I. V. Bohman. Chişinău, 2008, p. 48-50.

6. Şaptefraţi L., Cernîi A., M azuru V. Expresia ac- 
tinei muşchiului neted alfa (A SMA) în neoplazia de col 
uterin. în: Buletinul Academiei de Ştiinţe a Moldovei. 
Ştiinţe medicale. Chişinău, 2010, nr. 4 (27), p. 66-70.

7. Lee M.Y. et al. Epithelial-mesenchymal transition 
in cervical cancer: correlation with tumor progression, 
epidermal growth factor receptor over expression, and 
snail up-regulation. In: Clin Cancer Res. 2008, vol. 14, 
nr. 15, p. 4743-4750. (133)

8. Cernîi A., lacovlev I., Bogdanscaia N., Cernîi 
T. Doicov N., Chem encedji I., Caraman I., Şaptefraţi 
L. Tranziţia epitelio-mezenchimală în carcinoame: date 
proprii şi din literatură. în: Buletinul informaţional al So
cietăţii Ştiinţifico-Practice a Oncologilor din Republica 
Moldova. Chişinău, 2011, vol.l (1), p. 83-90.

Recepţionat 10.10.2013

35



© P. Stratulat, Tatiana Cărăuş, Ala Curteanu

P. Stratulat, Tatiana Cărăuş, Ala Curteanu
EVALUAREA PROGRESULUI ÎN IMPLEMENTAREA PROIECTELOR DE ÎMBUNĂTĂŢIRE A CALITĂŢII

IMSP Institutul Mamei şi Copilului

S ummary

ASSESSMENT OF THE PROGRESS IN IMPLEMENTING THE QUALITY IMPROVEMENT PROJECTS

Directions o f the Moldovan-Swiss Perinatal Project in quality management include implementation o f the quality 
management concept at institutional level. Starting with 2011, 16 quality projects focused on quality’ improvement were 
implemented within this component. Progress in implementing quality improvement projects has been noticed in all 
institutions, all project activities were implemented and the monitoring o f proposed indicators is ongoing. The purpose 
of these projects is to increase human capacity o f the institution to define and fix  problems by using OM means.

The article includes progresses o f the projects implemented by the team from P erinatal Center o f the nr. 1 Municipal 
Hospital: Improving collaboration between obstetrician and neonatologist at prenatal stage with reference to preg
nant women at perinatal risk; Interesting trainings for better medical services and Improving quality o f obstetric and 
neonatal care by elaborating institutional protocols and protocols at working place for obstetricians, neonatologists, 
midwives and nurses, as well as by the teams from Perinatal Centers from Bălti, Cahul, Orhei, Ciadir Lunga, Edineti 
Hincescti, Soroca and Ungheni.

Р езю м е

ОЦЕНКА ПРОГРЕССА ВНЕДРЕНИЯ ПРОЕКТОВ ПО УЛУЧШЕНИЮ КАЧЕСТВА

Некоторые направления компонента молдо-швейцарского проекта перинатальной медицины по Управле
ния Качеством включают реализацию концепции управления качеством на институциональном уровне. С 2011 
года в рамках данной компоненты были реализованы 16 проектов, направленных на повышение качества. Во 
всех учреждениях был отмечен прогресс в реализации проектов по улучшению качества, все проектные меро
приятия были реализованы, а мониторинг предложенных показателей продолжается. Целью данных проек
тов является повышение кадрового потенциала учреждения для определения и решения проблем с помощью 
инструментов Управления Качеством.

Статья описывает прогрессы проектов, реализуемых командой Перинатального Центра Городской Кли
нической Больницы № 1: Улучшение сотрудничества между врачом акушер ом-гинеколог ом и неонатологом на 
пренатальной стадии со ссылкой на беременных женщин из категории перинатального риска; Интересное 
Обучение для предоставления медицинских услуг более высокого качества и Повышения качества акушерской 
и неонатальной помощи путем разработки институциональных протоколов и протоколов по месту работы 
для акушеров, неонатологов, акушерок и медсестер, а также прогрессы проектов, реализуемых командами 
Перинатальных Центров из городов Бэлцъ, Кахул, Орхей, Чадыр Лунга, Единец, Хынчештъ, Сорока и Унгень.

Experienţa în îmbunătăţirea calităţii acumulată pe 
parcursul mai multor ani în domeniul perinatologiei în 
Republica Moldova s-a concentrat pe utilizarea unor 
instrumente ale calităţii (ghiduri clinice, matricea Ba
bies, auditul deceselor perinatale şi altele) şi a condus 
la necesitatea unei abordări de management (al calită
ţii) la nivel de instituţie/spital, acolo unde pot fi evalu
ate mai îndeaproape nevoile părţilor interesate şi unde 
se poate răspunde personalizat acestor nevoi.

Scopul Managementului Calităţii (MC) este de 
a contribui la creşterea calităţii îngrijirilor medicale 
oferite prin evaluarea permanentă a nevoilor pacien
ţilor (şi a tuturor părţilor interesate) şi la implementa

rea măsurilor prin care să se răspundă pozitiv acestor 
nevoi.

Printre direcţiile proiectului moldo-elveţian de pe- 
rinatologie în Managementul calităţii, în acest articol 
vom aborda aspectul de implementare a conceptului 
de management al calităţii la nivel instituţional. Vom 
recapitula progresul implementării proiectelor institu
ţionale bazate pe MC în centrele de perinatologie din 
republică. Pentru îndeplinirea acestei sarcini au fost 
create echipe ale calităţii la nivelul centrelor de peri
natologie şi au fost desfăşurate seminare de instruire 
şi întâlniri de lucru pentru membrii echipelor calităţii.

începând cu anul 2011, în cadrul componentei de
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calitate au fost implementate 16 proiecte de calitate 
axate pe îmbunătăţirea calităţii. In toate instituţiile 
se observă progresul în implementarea proiectelor de 
îmbunătăţire a calităţii, toate activităţile proiectului 
au fost puse în aplicare, iar monitoringul indicatorilor 
propuşi este în curs de desfăşurare.

Proiectele bazate pe managementul calităţii re- 
prezinză încercări de a mobiliza întregul colectiv al 
instituţiei medicale sau echipelor unor secţii clinice 
pentru a realiza, în comun cu administraţia spitalelor 
şi reprezentanţii altor servicii, măsuri concrete pri
vind ameliorarea calităţii serviciilor medicale. Scopul 
acestor proiecte este de a creşte capacităţile umane din

în afară de criterii, a mai fost elaborată diagrama 
de flux de consultare comună a ambilor specialişti la 
etapa prenatală a femeilor din grupul de risc (fig. 1).

A fost efectuată o analiză în baza documentaţiei 
medicale a 152 cazuri identificate pentru grupul de 
risc perinatal, constatându-se următoarele:

a) Preponderenţa conlucrării în echipă cu medi
cii specialişti din specialităţile: interne, oftalmologie, 
endocrinologie, neurologie, chirurgie, anesteziologie 
fn 70% cazuri.

b) Examinarea, consilierea şi elaborarea planu
lui de conduită în echipă a avut loc în primele 24 ore 
de la internarea gravidei.

c) Preponderent consultul comun este efectuat 
în intervalul 9:00 — 15:00 (cu implicarea şefilor de
secţie).

instituţie, de a defini şi a rezolva problemele existente 
prin utilizarea mijloacelor MC.

Echipa locală de calitate de la C entrul de Perina- 
tologie al S p ita lu lu i M u n icip al n r .l a implementat 
şi continuă implementarea următoarelor trei proiecte 
de calitate.

P R O IE C T U L  1: A m eliorarea colaborării în tre  
O bstetrician  şi N eon ato log  Ia etapa prenatală, cu 
referire la gravidele din grupul de risc perinatal

Grupul de lucru a elaborat criteriile de consult 
comun al specialiştilor Obstetrician şi Neonatolog la 
etapa prenatală pentru femeile din grupul de risc, care 
au fost aprobate la Consiliul de Calitate al Spitalului.

A fost evaluată satisfacţia pacientelor în urma în
grijirilor primite prenatal (examinarea în comun a ca
zului clinic de către OG şi neonatolog şi criteriile de 
lucru în echipă), studiul a fost efectuat prin interviu 
telefonic, în total 45 paciente chestionate:

a) Sejurul în maternitate, în special cu referire la 
faptul că a fost consiliată în echipă -  a fost apreciat cu 
calificativul 8,9 (scara 10 puncte).

b) în 66,6% cazuri mama a relevat că a fost 
prezent neonatologul la consultul comun prenatal, în 
22,2% cazuri mamele au spus că a fost o persoană, dar 
nu au ştiut că este neonatologul şi în 22,2% nu a fost 
prezent, drept cauză invocându-se: cezariană urgentă, 
eclampsia şi decolarea de placentă.

Grupul de lucru a diseminat informaţia colectivu
lui C PSC M nr.l.

CRITERII CLINICE de examinare a cazului în echipă
Entitatea nozo log ică  /  

situaţia  c lin ică
R iscuri

pentru  nou-născut
Operaţia cezariană pianică Retenţia de absorbţie a lichidului alveolar, care poate provoca 

simptome de tahipnee tranzitorie a nou-născutului. 
în cazul anesteziei generale -  riscul depresiei medicamentoase 
cardio-respiratorie.

Naşterea prem atură/Sarcina 
Gemeiara

Maladia membranelor hialine, bronhodisplasie pulmonară, 
retinopatie, hemoragiile cerebrale, sepsis legat de imaturitatea 
imunologică, icter neonatal, iar în special pentru prematurii la limita 
viabilităţii (24-26 SG) -  sechele neurologice grave.

Risc de co n flic t ABO sau 
Rh incom patib ilita te

Boala hemolitică a nou-născutului, hidrops fetal.

M alform aţiile  congenita le Intervenţie chirurgicală precoce.

RDIU Hipoglicemie, infecţie intrauterină manifestată postnatal.

Gravida HIV+ Interzicerea alimentaţiei la sîn, ARV terapia de lungă durată.
Gravida HBsAg+ Vaccinarea înainte de alăptare -  cu referire în special la familiile 

din anumite confesiuni care refuză vaccinările.
Preeclampsia Trombocitopenie.
Diabetul zaharat matern Fetopatie diabetică, hipoglicemie.

Maladiile tiro ide i Hipo/hipertiroidie congenitală a nou-născutului, necesită 
supraveqherea şi administrarea la timp a medicatiei adecvate

Placenta praevia Naştere prin operaţie cezariană, RDIU, hipovolemie în caz de 
hemoragie maternă.
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Evaluarea gravidei pentru stabilirea grupului de \ 
risc —corespunde criteriilor clinice pentru 
invitarea la colaborare a N?

Operada cezariană plaruca 
Prematmwatea
Risc de conflict ABO sau 
Rh {cu titru Ac) 
Malformaţiile congenitale 
RDIU
Gravida HIV-*- 
Gravida HBsAg+ 
Preeclampsia 
Placenta praevia

Naşterea ar putea surveni în 
următoarele 8 ore

Răspuns negativ la 
tocoliză şi naşterea ar 

putea surveni în 
următoarele S-l 7 ore

/  Discuţia OG şi gravidei \
I este efectuată cu 
ţ neonatologuî- j
\ reanimatolog de gardă j

Discuţia este planificată în 
graficul de lucru prenatal al 
neonatologilor pentru 
următoarele zile

Figura 1

PROIECTUL 2: Instruiri interesante pentru servicii medicale de 
o calitate mai bună

In cadrul proiectului au fost elaborate 3 scenarii de instruire practică 
în domeniul igienei mâinilor / regulilor de aseptică. Ulterior au fost 
desfăşurate lecţii practice bazate pe scenarii, în paralel cu lecţiile teoreti
ce (pentru a compara cum apreciază personalul ambele tipuri de instrui
re). Ca urmare, au fost organizate şi desfăşurate 2 ateliere de lucru (pen
tru 15 colaboratori ai maternităţii şi pentru 20 de colaboratori ai secţiei 
patologie nou-născuţi).

A fost organizat un concurs de respectare a igienii / asepsiei mâinilor, 
cu premii simbolice. Pentru mediatizarea importanţei spălării pe mâini a 
fost elaborat posterul “Misiunea mâinilor curate”, care a fost tipărit (50 
exemplare) şi distribuit unităţilor clinice.

Membrii grupului de lucru au evaluat necesităţile suplimentare în do
zatoare, ştergare de unică folosinţă, prosoape, etc. Ca urmare, au fost 
procurate 15 dozatoare pentru soluţii hidroalcoolice, un număr mai mare 
de prosoape de unică folosinţă cu care au fost înzestrate unităţile clinice.
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PROIECTUL 3: îmbunătăţirea calităţii asis
tenţei medicale obstetricale şi neonatale prin ela
borarea protocoalelor instituţionale şi la locul de 
muncă pentru medicii obstetricieni, neonatologi, 
moaşe şi asistente medicale

Echipa de calitate a Centrului împreună cu colabo
ratorii unităţilor clinice au elaborat 30 de protocoale 
clinice ale locului de muncă: 11 pentru medicii ob
stetricieni, 10 pentru medicii neonatologi şi 9 pentru 
moaşe şi asistente medicale, care ulterior au fost apro
bate la Consiliul medical al IMSP SCM nr.l.

Au fost organizate 6 şedinţe de instruire pentru 
specialişti în subiectele protocoalelor elaborate în ca
drul cărora au fost instruiţi 90% din specialişti.

Echipa locală de calitate a Centrului Perinatolo- 
gic din mun. Bălţi a implementat două proiecte de 
calitate.

în cadrul PROIECTULUI 1: Profilaxia infec
ţiilor nosocomiale, au fost desfăşurate 5 seminare 
teoretico-practice dedicate subiectului infecţiei noso
comiale (2 pentru medici, 3 pentru moaşe şi asistente 
medicale). Conducerea Centrului a asigurat instalarea 
a 17 baterii maxatoare (robinete) şi a 5 încălzitoare 
electrice tip boiler în sălile de naştere, secţia nou- 
născuţi şi blocul de operaţie. In locurile-cheie au fost 
plasate postere ilustrative şi soluţii dezinfectante pen
tru aseptizarea mâinilor personalului medical. Moaşa 
principală a Centrului este persoana responsabilă de 
monitorizarea respectării tehnicii de spălare pe mâini. 
Este stabilit mecanismul de prescriere, primire şi dis
tribuire a substanţelor dezinfectante pentru mâini în 
blocurile de naştere, secţia pentru nou-născuţi şi sălile 
de operaţie. Sălile de naştere, unităţile de terapie inten
sivă pentru nou-născuiţi şi femei au fost asigurate cu 
consumabile de unică folosinţă (100%) şi detergenţi 
(100%). Ca urmare a acestor activităţi, s-a înregistrat 
o scădere a ratei infecţiilor nosocomiale (endometrite, 
complicaţii după operaţia cezariană, infecţiile la nou- 
născuţi) de la 0,23 (9 cazuri în anul 2009) la 0 cazuri 
pentru 9 luni 2013.

PROIECTUL 2: îmbunătăţirea calităţii asis
tenţei medicale obstetricale şi neonatale prin ela
borarea protocoalelor instituţionale şi la locul de 
muncă pentru medicii obstetricieni, neonatologi, 
moaşe şi asistente medicale

Colectivul Centrului a elaborat 32 de protocoale 
clinice la locul de muncă: 12 obstetricale, 10 neona
tale şi alte 10 pentru moaşe şi asistente medicale. Au 
fost organizate 2 şedinţe de instruire pentru specialişti 
în subiectele protocoalelor elaborate şi, ca urmare, toţi 
specialiştii centrului au fost instruiţi în subiectele pro
tocoalelor elaborate.

Echipa locală de calitate a Centrului de perina- 
tologie din Cahul a implementat două proiecte de 
calitate.

în PROIECTUL 1: Utilizarea cardiotocografiei 
în micşorarea ratei morbidităţii neonatale precoce 
cauzate de asfixie, au fost organizate 2 seminare te
oretico-practice în utilizarea cardiotocografiei pentru 
micşorarea ratei morbidităţii neonatale precoce cauza
te de asfixie. în cadrul acestor seminare a fost instruit 
tot personalul Centrului (obstetricieni şi moaşe).

A fost elaborat protocolul clinic instituţional stan
dardizat „Utilizarea cardiotocografiei” cu implemen
tare în practică. Pentru a evalua utilizarea şi calitatea 
efectuării CTG au fost selectate 35 de fişe de naştere. 
S-a constatat că CTG s-a efectuat numai în 25 cazuri, 
ceea ce constituie 71%. Din ele, 21 de cazuri, sau 
84% erau paciente din grupul de risc. CTG continuu 
s-a realizat numai în şase cazuri (28,6%). S-au evitat 
5 cazuri de asfixie severă la nou-născuţi (în 2 cazuri 
s-a efectuat operaţia cezariană şi într-un caz s-a aplicat 
forcepsul, în 3 cazuri s-au efectuat măsuri de reanima
re neonatală). Din grupul de risc, CTG nu s-a efectuat 
în 4 cazuri. în 2 cazuri au avut loc naşteri rapide, într- 
un caz cu sarcina gemilară, s-a efectuat operaţia ceza
riană de urgenţă, în legătură cu prezentaţia podalică 
la primul fat şi transversă la al doilea făt, şi l caz de 
naştere în prezentaţie podalică. La 4 parturiente CTG 
s-a efectuat în lipsa indicaţiilor. în aceste cazuri s-au
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înregistrat 2 cazuri de asfixie, dintre care 1 caz cauzat 
de distocia de umăr şi 1 caz pe fundal de stimulare cu 
oxitocină şi circulară de cordon în jurul gâtului.

Ca urmare a activităţilor proiectului incidenţa asfi
xiei a scăzut la 0,95% pe 9 luni 2013, compartiv cu 
7,67% în anul 2009.

în PROIECTUL 2: îmbunătăţirea calităţii asis
tenţei medicale obstetricale şi neonatale prin ela
borarea protocoalelor instituţionale şi la locul de 
muncă pentru medicii obstetricieni, neonatologi, 
moaşe şi asistente medicale au fost elaborate 30 de 
protocoale clinice la locul de muncă: 15 pentru medi
cii obstetricieni şi alte 15 pentru medicii neonatologi. 
Au fost organizate 2 şedinţe de instruire pentru speci
alişti în subiectele protocoalelor elaborate cu instrui
rea tuturor specialiştilor.

Echipa locală de calitate a Centrului de perinato- 
logie Orhei a implementat două proiecte de calitate.

Echipa PROIECTULui 1: Utilizarea gravido- 
gramei ca instrument de micşorare a retradului de 
creştere intrauterină pe parcursul sarcinii a orga
nizat 2 seminare teoretico-practice în utilizarea gra- 
vidogramei pentru specialiştii din asistenţa primară a 
raionului Orhei care au avut ca scop micşorarea ratei 
morbidităţii neonatale prin RDIU. Au fost instruiţi 
72% din totalul personalului medical ce activează în 
asistenţa primară {medici de familie, moaşe şi asisten
te medicale). A fost elaborat protocolul clinic instituţi
onal standardizat „Depistarea RDIU pe parcursul sar
cinii” pentru specialiştii din asistenţa primară. Pentru 
a cunoaşte problemele legate de conduita RDIU a fost 
organizat un studiu a 50 cazuri de RDIU. Pentru sen
sibilizarea populaţiei privind această problemă a fost 
scris un articol în presa locală şi un specialist a par
ticipat la o emisiune televizată. Timp de 9 luni 2013 
rata de utilizare a gravidogramei a crescut la 100%, în 
80% ea fiind îndeplinită complet.

PROIECTUL 2: îmbunătăţirea calităţii asis
tenţei medicale obstetricale şi neonatale prin ela
borarea protocoalelor instituţionale şi la locul de 
muncă pentru medicii obstetricieni, neonatologi, 
moaşe şi asistente medicale s-a axat pe elaborarea a 
33 de protocoale clinice la locul de muncă: 10 pentru 
medicii obstetricieni, 10 pentru medii neonatologi şi 
13 pentru asistente medicale şi moaşe. Au fost organi
zate 2 şedinţe de instruire pentru specialişti în subiec

tele protocoalelor elaborate cu instruirea personalului 
Centrului.

Echipa de calitate a Centrului de perinatologie 
din Ciadâr-Lunga a participat la implementarea unui 
proiect de calitate cu titlul „Reducerea incidenţei 
infecţiilor nosocomiale în CP Ciadâr-Lunga”

în cadrul acestui proiect au fost desfăşurate două 
seminare teoretico-practice (1 pentru medici şi al doi
lea pentru moaşe şi asistente medicale). S-au instalat 
5 boilere electrice tip în sălile de naştere, secţia nou- 
născuţi şi blocul de operaţie. S-au plasat postere ilus
trative şi soluţii dezinfectante pentru mâini în locuri- 
le-cheie. Ca urmare, s-a atestat scăderea ratei infecţi
ilor nosocomiale (endometrite, complicaţii după OC, 
infecţii neonatale) neînregistrându-se nici un caz de 
endometrite şi infecţii neonatele nosocomiale pentru 9 
luni 2013. A crescut numărul de complicaţii după OC 
la 7,7 %, ca urmare a înregistrării lor.

Echipa locală de calitate a IMPS Institutul M a
mei şi Copilului a implementat PROIECTUL îmbu
nătăţirea asistenţei mamei şi nou-născutului în sala 
de naştere. A fost elaborat protocolul instituţional 
privind îngrijirile de rutină oferite mamelor şi nou- 
năsuţilor în sala de naştere pentru moaşe şi asistente 
medicale. S-au desfăşurat 2 seminare teoretico-practi
ce (1 pentru moaşe şi altul pentru asistente medicale).

PROIECTE de elaborare a protocoalelor insti
tuţionale şi ale locului de muncă pentru medicii ob
stetricieni, neonatologi, moaşe şi asistente medicale 
s-au implementat şi în alte centre: Edineţ, Hânceşti, 
Soroca şi Ungheni. în cadrul lor au fost elaborate 120 
de protocoale: 40 pentru medicii obstetricieni, 40 pen
tru medicii neonatologi şi 40 pentru asistente medica
le şi moaşe. Au fost organizate 8 şedinţe de instruire 
pentru specialişti în subiectele protocoalelor elaborate 
şi instruiţi toţi specialiştii.

Spiritul de a contribui la schimbare şi dorinţa fie
cărui membru al echipelor medicale şi paramedicale 
de a creşte calitatea serviciilor medicale prestate de
vine tot mai evident în instituţii. Numai prin rezolva
rea problemelor mici se pot atinge realizări mari. La 
etapa actuală este important de a extinde experienţa 
acumulată în MC la nivelul ariilor de referire ale cen
trelor de nivelul II, cu implicarea largă şi a altor servi
cii şi colaboratori.
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Р езю м е

СПЕЦИАЛЬНЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ ДВС СИНДРОМА В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ КЛИНИЧЕСКИХ ПРОЯВЛЕНИЙ У НОВОРОЖДЕННЫХ

Мы обследовали 6 групп детей (всего 214 детей) с тяжелой патологией неонатального периода (137 доно
шенных и 80 недоношенных новорожденных, рожденных на сроке 32-36 недель). В контрольную группу включе
ны здоровые доношенные новорожденные в возрасте 5-6 дней.

Группа 1 - здоровые доношенные новорожденные в возрасте 5-6 дней — 49 детей; группа 2 — новорожден
ные с тяжелой асфиксией в родах — 40 новорожденных; группа 3 - новорожденные с тяжелым постгипок
сическим синдромом, осложненным пневмонией — 32 ребенка; группа 4 — новорожденные после абдоминаль
ных оперативных вмешательств, связанных с мальформациями ЖКТ — 35; группа 5 — новорожденные с сеп
сисом (А- гипоэргический вариант - 33, Б  — гиперэргический вариант — 35); гр. 6 - новорожденные с гемоли
тической болезнью (ГБН) -39 человек.

Анализ гемостаза проводился на основании оценки уровня 10 прокоагулянтов в плазме крови (1,11, V, VII, VIII, 
IX, X, XI, XII, XIII факторы); коагуляционных тестов: АЧТВ, протромбиновое время, тромбиновое время, плаз
менные концентрации 5 ингибиторов сывороточных протеиназ; антитромбина-111 (АТ-111), a l -антитрипсина, 
протеина С, о2-макроглобулина, С1- ингибитора, содержания в плазме фибронектина, ф-ра Виллебранта, вы
сокомолекулярного кининогена, плазминогена и ПДФ. Использовались реагенты кампании Behring (Германия). Ди
намика агрегации тромбоцитов на адреналин и АДП оцениваюсь при помощи агрегометра THROML1TE 1006.

Статистическая обработка проводилась с использованием критерия Стьюдента, непераметрических ме
тодов Фишера и Колмогорова.

Introduction. Disseminated intravascular coagu
lation (DIС) -  is one o f the causes of high mortality 
in severe neonatal diseases of different etiologies. Eti
ology and trigger mechanisms of neonatal DIC-syn- 
drome are well known: severe hypoxia, trauma, shock 
of any etiology, generalized infection, and surgical 
intervention. However, the specific contribution each 
of these factors in the pathogenesis, peculiarities of 
development and hemostasiological characteristics of 
DIC-syndrome in various forms o f neonatal pathol
ogy are not studied. The role of initial reactivity, asep
tic surgical trauma, type of agent (in the case of septic 
DIC) in hemostasiological and clinical characteristics 
of the syndrome are not sufficiently studied [1-4].

Our observations of newborns for years [5 - 7] at 
the neonatal intensive care unite (NICU) had con
firmed the view that DIC is more common than di
agnosed. Also there are differences in the frequency 
and nature of the clinical manifestation of thrombo- 
hemorrhagic syndrome in DIC of various geneses 
[8,9]. It was the basis for the study o f hemostasiologi
cal features of DIC-syndrome of various etiologies. 
We have previously identified two different patterns

of DIC-syndrome in sepsis, “decompensated” and 
“overcompensated” [8].

The aim of this work was to study the clinical and 
hemostasiological characteristics of DIC-syndrome with 
severe posthypoxic syndrome, complicated by pneumo
nia, sepsis and extensive abdominal surgery', associated 
with malformations of the gastrointestinal tract.

Materials and methods. We examined six groups 
of children (214 infants in total) with severe neonatal 
pathology (137 tenn and 80 preterm newborns with 
gestational age 3 2 -3 6  weeks). The control group was 
healthy term infants 5 - 6th day of life.

There were 5 groups of newborns. Group I - healthy 
full-term newborns 5-6^ day of life - 49 infants; II 
group -  newborns with heavy intrapartum asphyxia - 
40 infants; III group- infants with severe posthypoxic 
syndrome complicated by pneumonia - 32 infants; 
IV-group -newborns after abdominal operations in 
connection with malformations of the gastrointestinal 
tract - 35 infants; V-group -neonates with sepsis (“A” 
- hypoergic variant - 33 infants and “B” - hyperergic 
variant -35 infants); VI group - neonates with hemo
lytic disease of the newborn (HDN) - 39 infants.
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Analysis of hemostasis was performed on the basis 
of the level of 10 procoagulants in the blood plasma 
(I, П, V, VII, VIII, IX, X, XI, XII, XIII factors); co
agulation tests: activated partial thromboplastin time 
(APTT), prothrombin time (PT), thrombin time (TT), 
plasma concentrations of 5-inhibitors of serine pro
teinase: antithrombin-III (АТ-III), a 1-antitrypsin (al- 
AT), protein C (Prot. C), a2 macroglobulin (a2-MG), 
Cl-inhibitor (Cl-IN), levels in plasma of fibronectin 
(FN), von Willebrand factor (vWF), a high-molecular 
weight kininogen (CMC); plasminogen (PG) and fi
brin degradation products (FDP). All studies were 
performed using hemostatic agents from Behring 
production (Germany). The dynamics of platelet ag
gregation to adrenaline and ADP was assessed using 
aggregometer (THROMLITE 1006).

Statistical analysis was performed using Student's 
t-test, nonparametric methods of Fisher and Kol
mogorov.

Results.The diagnosis of DIC-syndrome was set 
in 128 out of 214 examined newborns. Clinical crite
ria for diagnosis of DIC-syndrome was the severity of 
the initial disease of the newborn at risk (ie, situation
al assessment), accompanied by multiple organ dys
function: the combination of different disorders of the 
central nervous system, lungs, kidneys, liver, systemic 
hemodynamic and often by thrombosis and hemor
rhage. Hemostasiological criteria of DIC-syndrome 
were: hyper-and hypocoagulation shifts of APTT, 
PT, consumption of procoagulants, antithrombin III, 
high molecular weight kininogen, plasminogen, FDP 
increasing, thrombocytopenia with failure of the ag
gregation platelet activity.

The frequency of DIC-syndrome varied in different 
forms of severe perinatal pathology. DIC-syndrome 
ever happened in sepsis. Hemostasiologically DIC- 
syndrome was revealed in all children after surgical 
intervention for atresia of any part of gastrointestinal 
tract with prolonged anesthesia. DIC-syndrome was 
seen in one third of children with severe intrapartum 
asphyxia and posthypoxic syndrome. The frequency 
of hemorrhagic disorder manifestations in DIC-syn
drome depended on its origin.

Hemostasiological characteristics of DIC-syn
drome in newborns with severe asphyxia and hypoxia 
in the early neonatal period (group II) are presented in 
Table 1: the presence of consumption coagulopathy 
that appeared in increase of the APTT, TT, PT, reduc
tion of factor IX, АТ-III, PG, CMC, fibrinogen (FG), 
thrombocytopenia, increase of FDP that are the signs 
of activation of coagulation and fibrinolysis.

The main features of the DIC-syndrome in posthy
poxic syndrome were: significantly increased aggre
gation activity of platelets to adrenaline, which possi
bly was a compensative mechanism in the hemostatic 
system, and an exceptionally high level o f vWF - a 
marker of blood vessels damaging. Clinical improve

ment was accompanied by a shift in the coagulation 
toward the normalization of coagulation parameters. 
VWF decreased in 3.6 times. Simultaneously there 
was a significant increase of fibrinogen (FG) concen
tration, VIII and X factors, CMC, al-AT and inhibi
tion of fibrinolysis. The functional activity of platelets 
to adrenaline decreased, still remaining above normal.

Despite significant changes in hemostasiogram, 
the effectiveness of treatment allowed all children 
to survive. However, there was a high percentage of 
moderate or severe posthypoxic encephalopathy in 
these children during the first month o f life (85%).

DIC-syndrome in newborns o f group III mani
fested by bleeding disorders in 7 out of 9 children 
and 2 of them had intraventricular hemorrhage 
(IVH). Analysis o f hemostasis in children of group 
III with complicated posthypoxic syndrome showed 
a wave-like nature of coagulation with the presence 
of sharp changes in direction o f hypo-and hyperco
agulation (in group II - without pneumonia, DIC had 
only hypocoagulation changes), but its degree of se
verity in group II was less than in group III. Platelet 
aggregation of group III in whole was characterized 
by hyperaggregation, which gave some similari
ties with group II. In the hypocoagulation phase all 
tests were significantly elongated and PG level was 
reduced. Positive correlations between the PG and 
XIII factor (r = 0,78), as well as PG - FG and PG 
- FN (r = 0,80 and 0.72, respectively) were noted 
in children o f group III. There was relatively high 
level of procoagulants in the phase o f hypercoagu
lation (on the bases of APTT and PT). The level of 
FDP was high during the flame period. Health im
provement was accompanied by significant increase 
of FG, VHIf, CMC and al-A T (same as in group II) 
compared with the normal concentrations.

The parameters of hemostasis in children operated 
in the neonatal period in connection with developmen
tal disabilities (without infectional complications) are 
shown in Table 1 (Group IV). Analysis of hemostasis 
revealed DIC with coagulopathy of consumption (with 
high level of VHIf), thrombocytopenia of consumption, 
lack of FN, АТ-III and a high content of the FDP. Our 
observation shows that surgery, even in children with 
reference indicators lead to the activation of both co
agulation and platelet hemostasis. Intraoperative com
plications leading to the development of DIC were not 
registered. APTT was increased 5-fold as compared 
with the control group and PT -  2-fold. The main fea
ture of homeostasis in this group was significantly in
creased platelet aggregation, especially pronounced at 
the height of hypocoagulation, which allowed us to be 
regarded as a mechanism of adaptation the hyperaggre
gation in the hemostatic system.

The peculiarity of postoperative DIC was brief hy
percoagulation phase that occurred even at the oper
ating table. Hypocoagulation crisis was followed by
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Table 1.
The parameters of hemostasis in neonates with severe posthypoxic syndrome, complicated and

uncomplicated by pneumonia

Group

I
Healthy 

newborns 
n = 49

II
Heavy' posthypoxic syndrome 

with DIC 
n =  13

III
Posthypoxic syndrome 

complicated by pneumonia and DIC 
n = 9

Parameters 5-6 days Stage of height Stage of 
improvment

Phase of hyper
coagulation

Phase of hy
pocoagulation

Phase of im
provement.

APPT (sec) 51 „6 ±±0„2 125,4±7,2* 55,9±4,6 39,9±1,2* 173,2±5,6* 59,9±3,2
PT(sec) 16,,8 ±± 2„5 25,8±2,1 * 14,4± 1,6 15,6±1,4* 35,8±2,9* 14,4±2,1
TT (sec). 17,2 ±± 1,2 21,3±2,0* 19,9±1,8 19,2±2,2* 27,9±3,1* 19,8±2,0
FG (g/1) 2,0 ±± 0,05 1,2±0,2* 3,85±0,8* 2,1 ±0,4 1,3±0,3* 3,3±0,6*
VII f(%) 67,6± 1,3 74,3±3,1* 86,5±6,2* 78,3±2,8 71,6±2,5 84,2±3,1
VIII f(%) 81,0 ± 1,1 107,1 ±3,5 * 132,3±4,9* 98,2±4,5* 99,8±5,7* 127,2±7,5
IX f (%) 85,4 ± 1,6 71,3±2,5* 85,6±5,3 78,8±2,2 71,9±2,1 103,8±4,3
X f (%) 60,3 ±± 2,2 73,2±4,6* 94,3±4,3* 89,9±2,6* 82,9±2,3* 89,3±3,5*
vWF (%) 121,8± 15,2 616,2±11,3* 168,2±28,6* 229,6±13,7* 241,6±12,1 * 231, 1±11,2*
PG (mkg/1) 45,0 ±3,0 39,1±3,7 71,3±4,4* 42,6±4,3 37,0±2,1* 63,8±3,8*
FDP (mkg/1) 5,2± 0,6 14,0±2,7* 7,0±1,0 23,5±2,1* 22,1 ±2,4* 7,4±2,1
FN (g/1) 0,16 ±± 0,01 0,2±0,045 0,21 ±0,04* 0,08±0,01* 0,1 ±0,01* 0,15±0,01
АТ-III (g/1) 0,17± 0,02 0,08±0,03* 0,18±0,02 0,1 ±0,01* 0,12±0,01* 0,2±0,03
al-AT (g/1) 1,8 ±±0,02 2,05±0,21 3,7±0,19* 2,0±0,13 2,59±0,24* 2,43±0,21*
CMC (%) 100,8 ±±1,1 62,6±3,6* 89,4±3,7 73,5±2,1 * 61,2±4,5* 94,2±3,5
Platelets (thou
sands x 109) 245,0 ±± 30,0 98,3±12,1 * 233,3±23,5 94,1 ±14,5* 101,6*±8,9* 198,9±16,1

Aggregation to adrenaline (%)

Min.
2 12,7 ±2,5 32,3±2,1* 11,2±2,3 19,9± 1,9* 19,9± 1,9* 27,9±2,3*
5 20,9 ±3,4 40,1±2,2* 13,9±2,9* 27,9±3,7* 27,9±3,7* 21,0± 1,2
8 25,2 ±3,3 40,5±2,6* 22,0±1,6 29,2±4,1 29,2±4,1 23,8± 1,9
10 28,7 ±3,2 45,5±2,5* 23,2±2,5 31,8±2,5 31,8±2,5 23,8±2,8

* statistically significant differences compared with healthy newborns by the Student t-test (p <0. 05)

a significant increase in VUIf, FN, PG, and growth 
in concentration of anticoagulants, presenting current 
aseptic inflammation. Increasing of vWF was mini
mal, and the platelet count in the lower limit was per
sistent.

All newborns with neonatal sepsis had clinical and 
hemostasiological characteristics of DIC-syndrome 
but they were different in hypoergic and hyperergic 
variants (Table 2).

In 92.9% of newborns with hypoergic variant of 
sepsis (group V variant “A”) there were no hyperco
agulation crises in the height of DIC i.e. shortening 
of the APTT and PT. The data presented by Table 2 
indicate hypocoagulation in hemostasis. The dura
tion of this period ranged from 5 to 21 days (for dead 
children during the whole period o f follow-up). There 
were low levels of the majority of procoagulants: AT- 
III, a2-MG, PG and CMC in hypoergic variant "A", 
which were used during coagulation and fibrinolysis 
with inadequate synthesis and thus significantly dif
fered from hyperergic variant "B". Low level of VIHf 
was the main marker of "A" variant which for all other

investigated variants of DIC was high, including sep
sis "B". Platelets aggregation was characterized by 
low activity to adrenaline in sepsis "A".

In 100% of patients with sepsis "A" there were 
increased level o f al-AT, Cl-inhibitor (2-fold higher 
than in variant "B") vWF, that reflects, in our view, 
a higher level o f proteolytic activity of plasma, en
dothelial damage and increased permeability of the 
vascular wall in this variant of septic DIC.

In hyperergic variant (group V-"B" variant) hyper- 
coagulative crises occurred in 100% of patients while 
their duration ranged from 5 to 30 days, i.e. there was 
a general hypercoagulation in hemostasis. However, 
this group o f infants later experienced hypocoagula- 
ble states, in the majority o f newborns (85.6 %) it was 
only once and usually coincided with the emergence 
of new foci of infection. At the same time, there was 
reduced aggregation activity of platelets to adrenaline. 
The difference in values of APTT and PT as compared 
to the norm, respectively, was 144,8 seconds and 27,5 
seconds which is 2 times lower than in variant "A". 
Aggregation activity of platelets to adrenaline was
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Table 2
Parameters of hemostasis in children operated in the neonatal period in connection with developm ental 

malformations with two variants o f sepsis (hypoergic variant “A ” and hyperergic variant В ).

Parameters

IV
Operated

V
Sepsis

Crisis of 
hypocoagula

tion
(n = 35)

The period of 
stabilization 

(n = 26)

Group “A” (the 
height of the infec

tion process)
(n =33)

Group “B” (the 
height of the infec

tion process)
(n =35)

Improvement
(n =30)

APPT (sec) 264,9±20,7* 42,2±5,3 281,0±54,0* 29,4±6,4* 44,2±3,4

PT(sec) 33,5± 2,7* 15,9±0,9 28,4±3,3 15,2±0,7* 13,0±0,3

TT (sec). 26,5+ 2,1* 19,1 ±0,4 24,4±1,5* 19,4± 1,3* 19,9±0,8
FG (g/1) 1,2±0,2* 3,1 ±0,2* 1,0±0,2* 3,0±0,2* 2,8±0,3*
Vf(%). _ 53,3±4,8* 88,3±6,4* 89,6±6,4
VII f(%). 64,5±3,3 75,3±4,0* 59,5±5,4* 87,2±2,6* 76,2±3,7
VTIIf (%). 102,0±8,3* 110,0±15,5* 63,0±5,5* 137,1±15,1* 116,5±15,1*
IXf(%). 69,2±2.9* 77,4±5,0 62,7±2,5* 100,3±6,5* 80,2±5,4
X f (%). 83,3±4,5* 66,9+2,5 59,0±5,4 94,1±3,5* 85,0±3.9*
vWF (%) 241,0±21,8* 186,0±27,2 309,0±27,5* 336,1±27,2 84,0±9,0
PG (mkg/1) 34,3±1,8* 62,7±8,7 32,0±5,5* 67,9±4,8* 69,8±10,3
FDP (mkg/1) 39,7±10,2* 10,2±4,0* 3 1,0±5,8* 5,7±1,1 11,6±2,9*
FN (g/l) 0,13±0,01* 0,29±0,0*4 0,12±0,01* 0,26±0,02* 0,29±0,01*
АТ-III (g/l) 0,09±0,01* 0,30±0,02* 0,08±0,01* 0,24±0,01 0,27±0,01 *
a  1-AT (g/l) 3,3 ±0,3* 2,3 ±0,3* 2,94±0,19* 2,3±0,26* 2,40±0,29
a2-MG (g/l) - - 1,50±0,17 2,32±0,29 3,4±0,06*
Cl-IN (g/l) - - 0,62±0,12* 0,31 ±0,09* 0,28±0,09
CMC (%) - - 53,0±4,0* 65,1±7,4* 94,8±7,1
Platelets (thousands 
xlO9) 135,0±11,5* 254,3±12,6 79,0±5,7* 120,0±8,2* 340,0±31,1

Aggregation to adrenaline (%)

Min.

2 3 1,7±5,0* 16,8±4,2 4,15±1,5* 6,6±0,9* 14,6±2,6
5 47,7±11,4* 22,2±5,1 6,8±2,1* 13,9±1,2* 24,6±4,6
8 59,2±8,2* 25,5±5,3 11,4±2,4* 18,6±1,7 29,0±4,8
10 47,8±14,0* 27,8±5,3 9,9± 1,7* 22,3±2,3 31,0±5,7

* statistically significant differences compared with healthy newborns by the Student t-test (p <0. 05)

lower than normal but higher than in variant "A". At
tention is drawn to the high (even compared to healthy) 
content of FG, VTIIf and anticoagulants in spite of the 
current active DIC. The peculiarity of hemostasis in 
hyperergic variant of the sepsis was the high content 
of PG regarded as the inhibition of fibrinolysis.

As in both septic groups there were newborns after 
abdominal operations due to developmental disabili
ties, we analyzed coagulation tests in these subgroups 
separately. On the basis of our observations of postop
erative DIC (group 4) we concluded that surgical inter
vention with sepsis was accompanied by elongation of 
APTT in group "B" average at 24% and PT - 70%.

As for the group" А», there was also increased clot
ting time from the baseline in the early postoperative 
period (in some cases - 3 -  3,5 times). But the overall 
shift of hemostasis to hypocoagulation had led to im
possibility to assess the degree of shear caused by the 
operation itself.

DIC with hemolytic disease o f newborn (HDN) 
(VI group) always manifested by hemorrhagic syn
drome with symptoms o f disorders in all components 
of hemostasis. The main feature o f hemostasiogram 
was reduced platelet aggregation for all types o f used 
agregants (ADP, ristomitsin, adrenaline).

Discussion. Increased sensitivity o f newborns to 
all factors initiating DIC is associated with physiolog
ical characteristics o f the hemostatic system in new
borns, particularly, by low mononuclear phagocytes 
ability to clean the blood from clotting products, im
maturity of the liver and inability to provide adequate 
compensatory synthesis o f pro-and anticoagulants 
[1,2]. On the other hand, the interpretation of hemo
static test in newborn is difficult due to their lability in 
the first days o f life. Studying specific characteristics 
of homeostasis in healthy infants during the 1 st week 
of life, we concluded that high lability of coagulation 
parameters and platelet hemostasis with relatively
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stable X key factor of proteolytic cascade and the ab
sence of clinical thrombosis and hemorrhages, reflects 
the processes of adaptation to the transition states of 
hemodynamics, respiratory tract and hematopoiesis 
[5]. However, the same circumstance predisposes to 
an increased tendency of newborns to thrombosis and 
hemorrhagic disorders.

A detailed analysis of the significant adverse fac
tors of ante-and intrapartum periods of life in the de
velopment of fetal hypoxia, malnutrition, malforma
tions and sepsis arc described previously. The study 
of the mechanism of DIC development in these con
ditions and recognition of differing characteristics in 
various clinical settings may allow optimization of 
therapy and better assessment of prognosis.

Figure 1 shows the major factors of DIC develop
ment in various forms of neonatal disease. The data of 
histogram shows that in groups II and III DIC was in
duced by the combination of heavy asphyxia and trau
matic factors in childbirth. Trigger mechanisms of DIC 
with severe intrapartum hypoxia (II and III groups) 
were severe posthypoxic syndrome with respiratory 
insufficiency, hemodynamic disorders, acidosis, and 
hyperbilirubinemia. Peculiarities of hemostasiogram 
in children of these groups are defined by damage of 
the vascular wall and membranes of blood cells due to 
severe acidosis as evidenced by 5.5 times higher con
centration of vWF and hemodynamic disturbances. 
Certainly, «absence» of hypercoagulative phase (ap
parently that took place during delivery) points to a low 
ability of liver to synthesize proteins in these children 
which is easily explained by maternal preeclampsia and 
presence of chronic fetal hypoxia in one third of chil
dren. Improving of the clinical status was accompanied 
by an increase in the content of FG, VIHf, CMC, PG 
and a 1-antitrypsin that was significantly higher than in 
healthy newborns. These acute-phase polyfunctional 
proteins show the recovery process after severe as
phyxia and high content of X f show maintaining of 
tension in the system of hemostasis.

Newborns in group III had a number of similarities 
in the height stages with group II in platelet hemosta
sis and similarities with the group V in the coagulation 
link of hemostasis (in the phase of hypooagulation 
with a version «A» and in hypercoagulation with the 
version «B»). This circumstance confirms different 
contributions of hypoxic and infectious factors in the 
character of DIC. Infectious factor gives the clinical 
picture and hemostatic picture wave-like character 
with deviations to hypo-and/or hypercoagulation.

The reason for the development of DIC in oper
ated newborns is the operation itself. Hemodynamic 
disturbances, anemia, respiratory failure and acidosis 
play an important role in the early postoperative pe
riod. Attention is drawn to the fact that hypo-coagu
lation crisis is detected in all children who underwent 
abdominal surgery that is observed in the first 4 days

after the intervention, and in the absence of additional 
aggravating factors (such as repeated surgery or infec
tion) is not repeated. This short duration of the crisis 
and the ability to self-compensation in the hemostatic 
system indicates the presence of plastic and energy re
serves as a result of less severe antenatal suffering and 
infectious components (ie, there was aseptic SIRS). 
That was the main feature of post-operative DIC in 
comparison with DIC of other origin (in compared 
with groups II, 111, V-A variant) in which there was a 
wave-like nature of most of the parameters of hemo
stasis in the dynamics and hypocoagulation periods.

Sepsis is the most common cause of DIC in the 
neonatal period, but as shown by our data [10] pattern 
of “hypoergic” variant of DIC («A») and “hyperergic” 
variant («B») differs and we associate it with a type of 
pathogen, peculiarities of the initial reactivity reflecting 
the degree of antenatal suffering. The predominance of 
gram-negative bacteria as the causative agents of sepsis 
in the group «A» requires a higher level of endotoxemia. 
Endotoxin leading to a reduction of marginal pool of 
leukocytes, exposure of vascular endothelialium, activa
tion of endothelial cells triggers a cascade of proteolytic 
systems of plasma (thrombin, kinin, fibrinolitic and the 
complement system) [11-14]. The high content of a l-  
AT providing 88% of contrprotease activity of plasma 
and Cl-IN, suppressing contact activation of thrombin 
and callikrein-kinin systems is regarded by us as a com
pensative mechanism. However, in variant «A» it is not 
sufficient, probably due to lack of contr mediators of eo
sinophil (eosinopenia is typical or complete absence of 
eosinophils). This variant is also characterized by lym
phopenia and a tendency to monocytopenia due to lack 
of mediators produced by these cells.

Concluding the discussion of the DIC syndrome 
characteristics in different clinical settings we would 
like to say that the overall hemostatic parameters deter
mined on the basis of coagulation tests (venous blood 
parameters) not always reflect hemostatic situation in a 
certain organ / region. The local cellular factors (mac
rophages, endothelial cells, etc) also affect the general 
hemostatic situation resulting in thrombosis of kidney, 
brain vessels in general hypocoagulation.

References
1. Pugh M. DIC screening in the newborn. Neonatal 

Netw. 1997 Oct;16(7):57-60.
2. Veldman A, Fischer D, Nold MF, Wong FY. Dis

seminated intravascular coagulation in term and preterm 
neonates. Semin Thromb Hemost. 2010; 36(4):419-28.

3. Wynn J, Cornell TT, Wong HR et al. The host re
sponse to sepsis and developmental impact. Pediatrics.
2010 May; 125(5): 1031-41.

4. Grover SB, Mahato S, Chellani H. et al. Dissemi
nated intravascular coagulation with intracranial hae- 
matoma in neonatal congenital syphilis. J Trop Pediatr.
2011 Aug;57(4):315-8.

45



5. Ivanov DO, Shabalov NP, Shabalova NN. Hemos
tasis in the dynamics of the first week of life as a reflec
tion of the mechanisms of adaptation to extrauterine life 
of newborn. Pediatriia. 2000, 3 : 22 - 32.

6. Shabalov NP, Diukov EV, Veber IN, Chumakova 
GN. Features of the thrombocvtic component of hemo- 
stasis in newborns and mechanisms of its disorders. Ge- 
matol Transfuziol. 1991 May;36(5):10-4.

7. Sergeeva VA, Nesterenko SN, Shabalov NP. Fetal 
inflammatory response in the development of multiple 
organ dysfunction in newborn. Anesteziol Reanimatol. 
2010 Jan-Feb;(l):30-4

8. Stanworth SJ, Bennett C. How to tackle bleeding 
and thrombosis in the newborn. Early Hum Dev. 2008 
Aug;84(8):507-13.

9. Williams MD, Chalmers EA, Gibson BE; Haemo
stasis and Thrombosis Task Force, British Committee for 
Standards in Haematology. The investigation and man

agement of neonatal haemostasis.and thrombosis. Br J
Haematol. 2002 N o v ; l  19(2):295-309.

10. Ivanov DO, Shabalov NP, Shabalova NN. Sepsis 
in the newborn. . Pediatriia. 2003, 5 : 4 6  - 56.

11. Antonelli M. Sepsis and septic shock: pro-inflam
matory or anti-inflammatory state? J. Chemother 1999 
Dec; Vol. 11(6) :536-540.

12. Boldt J, Papsdorf M, Rothe A et al Changes of 
the hemostatic network in critically ill patients—is there 
a difference between sepsis, trauma, and neurosurgery 
patients? Crit Care Med., 2000 Feb; 28 (2): 445-50.

13. Xu J, Lupu F, Esmon CT. Inflammation, innate 
immu n i ty  a n d  blood coagulation. Hamostaseologie.
2010 Jan;30(l):5-6, 8-9.

14. Suzuki S., Morishita S. Hypercoagulability and 
DIC in high-risk infants. Semin. Thromb. Hemost. 1998; 
Vol. 24(5), P. 463-476.

Recepţionat 18.09.2013

©NY Smedyk, VV Ryazanov, GE Trufanov, IA Vikhtinskaya, DO Ivanov, VV Ipatov

NY Smedyk1, VV Ryazanov12, GE Trufanov1,2, IA Vikhtinskaya1-2, DO Ivanov2, VV Ipatov1 
MAGNETIC RESONANCE PELVIMETRY IN SUBCL1NICAL FORMS OF NARROW PELVIS 

AND SHOULDER DYSTOCIA RISK ASSESSMENT
'Military Medical Academy, Department of radiology, St-Petersburg, Russia;

2Federal Center o f blood, heart and endocrinology by VA. Almazov, St-Petersburg, Russia

Su m m a r y

ПЕЛЬВИОМЕТРИЯ С ПОМОЩЬЮ ПРИМИНЕНИЯ ЯДЕРНО-МАГНИТНОГО РЕЗОНАНСА ПРИ СУБКЛИНИЧЕСКИХ 
ФОРМАХ УЗКОГО ТАЗА И ОПРЕДЕЛЕНИЯ РИСКА В СЛУЧАЕ ДИСТОЦИИ ПРЕЧИКОВ

Во многих странах точность измерений размеров наружного таза сомнительна. Распространенность 
подтипов субклинически узкого костного таза еще более затрудняет диагностику.

Цель: установить акушерские МР пельвиометрические и фетометрические референсные значения при оценке 
риска дистоции плечиков плода перед родами и сравнить МР пельвиометрию с наружными методами измерения.

Методы: обследованы 40 женщин с одноплодной беремонностью в сроке 38-39 недель. МР пепьвиометрия про
изводилась на высокопольном 1,5 Т MRT. Все субклинические типы узкого костного таза были разделены на 3 сте
пени. Проводилась также фетометрия. Риск дистоции определялся как минимальный, возможный и высокий.

Результаты: Абсолютно узкий таз был выявлен у  3 женщин. Диаметр костного таза, измеренный на МРТ, 
был нормальным у  14 (35%) женщин. Двенадцати женщинам (30%) со 2 степенью узкого таза и/или крупным 
плодом (>4000 г) при отсутствии других противопоказаний было рекомендовано родоразрешение через есте
ственные родовые пути, но 6 из них выполнено КС.

Заключение: низкая частота выявления субклинически узкого костного таза при наружных измерениях 
может приводить к запоздалой интранатальной диагностики этой патологии. МР пельвиометрия выявляла 
субклиническое сужение костного таза. Дополнительные данные фетометрии помогли оценить риск дисто
ции плечиков перед родами.

Introduction. In many countries accuracy of ex
ternal pelvis measurements is considered to be ques
tionable because of the high mistake value (up to 1.5 
- 5 cm). Subclinical narrow bone pelvis subtypes pre
dominance make the diagnostics even more compli

cated. Assessment of pelvical cavity form and detec
tion of all pelvical distances, distances of fetus head 
and chest-with-shoulders circumference followed 
with conclusion about their relevarion or discrepancy 
can be provided by complex data of rentrenopelvime-
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try, sonographic cephalometry and computed tomog
raphy (CT) [1, 2]. Using of CT and rentgenopelvim- 
etry is followed by high radiation exposure which is 
undesirable or even unacceptable in pregnant women. 
In 1980s different investigators used sonography to 
determine pelvic distances but its accuracy was low 
compared with other visualization methods [2, 3]. 
Examination with external transducer allows to deter
mine only true conjugate, localization and dimensions 
of fetus head, and in delivery -  degree of uteral cer
vix opening. Transvaginal panoramic transducer also 
doesn’t permit accurate measuring of all pelvic dis
tances which is conditioned by echo reflecting from 
pelvic bones and decreases accuracy and information 
of imaging [2, 3, 4].

Another disadvantage or rentgenopelvimetry is 
difficulty in true measurements of fetus head detec
tion because of image summation [5].

Magnetic resonance tomography is a highly infor
mative non-radiation imaging modality which allows

to evaluate anatomical state of a pregnant woman’s 
pelvis, to detect all distances between bones and to 
measure true size of obstetric planes of pregnant 
woman pelvis as far as accurately evaluate he main 
fetometric rates using magnetic resonance imaging [2, 
6, 7, 8].

Purpose: to establish obstetrics MR pelvimetric 
and fetometric reference values in fetal shoulder dys
tocia risk assessment before labor and to compare MR 
pelvimetry to external pelvis measurement method.

Methods. 40 pregnant women with one fetus and 
considered contracted pelvis and/or large fetus were 
examined using high-field 1.5 T MRI scanner systems 
“Siemens” and “Toshiba”. MR-pelvimetry was per
formed for anatomically contracted pelvis or its latent 
forms and high-grade risk of maternal dystocia using 
Mengert, Borell and Fernstrom, Thurnau, Abitbol in
dexes and our fetal-pelvic conformity index [2, 9, 10, 
11] (Table 1).

Table 1
Different indexes of contracted pelvis: diagnostic effectiveness

Criteria

Index

Mengert Borell and 
Fernstrom

Abitbol et al. 
(«cephalopelvic 

disproportion index»)

Thurnau et al. 
(«fetal-pelvic 

index»)

Fetal-pelvic
conformity

index
Sensivity 45,2 45,2 58 58 51,6
Specifity 100 92,3 46,1 46,1 100
Accuracy 61,4 59,1 54,5 56,7 66
False-positive result 54,7 54,7 42 42 48,4
False-negative result 0 7,6 53,8 46,1 0

Latent forms of contracted pelvis were considered 
if from one to three its distances were lesser than 20 
mm. We evaluated two grades of detected latent con
tracted pelvis (Puchko T.K. et al., 2005) [4]. I grade 
corresponds to pelvis narrowed up to 10 mm in any 
distance, and II grade -  to pelvis narrowed from 10 up 
to 20 mm in any distance. Narrowing which exceeded 
20 mm means true contracted pelvis and needs cesar
ean section delivery of pregnancy. To simplify too in
tricate classification of contracted pelvis we mention 
only four most frequent forms: dolichopellic pelvis, 
platypellic pelvis, uniform narrowing and other nar
rowing which included oblique displacement, oblique 
narrowing etc.

To determine different forms of contracted pelvis 
and different distance variability in such condition we 
used data of Russian National Guidance of Obstetrics 
by E.K. Aylamazyan (2009) and «Williams Obstet
rics» Guidance T.G. Cunningham et al. (2001) [9,10].

Providing MR-fetometry we measured bipareital 
and fronto-occipital distances of fetus head, circum
ference of chest with arms and median abdominal di
ameter which allowed us to suggest the fetal weight 
which has a great impact for clinically contracted pel
vis and dystocia.

Suggested fetus weight using MR-fetometry data 
was calculated by Eik-Nes S.H. et al. tables (2001) 
and Puchko T.K et al. shedules (2005). If possibility 
of shoulder dystocia risk was assessed we used shed
ules of dependence of chest-and-arms circumference 
from direct small pelvis distance for fetuses with sug
gested weight more than 3,75 kg and chest-and-arms 
circumference more than 38 cm. For fetuses with 
lesser weight estimation of shoulder dystocia risk can 
lesser be prognosed. Basing on mentioned schedules 
we considered three grades of risk such as minimal, 
possible and high.

R esults. It was found that average distances of 
pelvis decreased depending on the grade of narrow
ing, as shown in Table 2.

It was also detected that in pregnant women who 
delivered by natural childbirth average distances of 
pelvis were significantly larger than in women deliv
ered by cesarean section (Table 3).

In women with risk of clinically contracted pelvis 
averages of biparietal distance and fetus weight were 
higher compared with women without such risk. In 
the case of risk all the chosen indexes averages were 
significantly modified. For 13 women with risk of dis
crepancy biparietal distance was 10,0±0,4 cm, fetus
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Table 2
Average distances of pelvis in women with normal and contracted pelvis (n-40) (p<0,05)

Distance Normal Grade of narrowing
(n=5) I

(n=9)
II

(n=23)
III

(n=3)
1. direct distance of entrance 13,0(1,8) 12,7(1,6) 12,7(1,2) 11,2 (0,6)
2. direct distance of wide part of pelvical cavity 13,9(1,1) 12,4 (0,7) 12,9(1,3) 12,0(1,4)
3. direct distance of narrow part of pelvical cavity 12,2 (0,9) 11,4 (0,9) 11,0 (0,7) 9,9 (1,6)
4. direct distance of appearance 9,0 (0,8) 8,3 (0,7) 8,5 (0,5) 7,6 (1,3)
5. the largest transversal distance of entrance 13,8(1,2) 13,1 (0,5) 13,0 (0,5) 12,0 (0,5)
6. transversal distance of narrow part of pelvical cavity 12,2 (0,3) 11,9 (0,2) 11,0 (0,6) 10,0 (0,2)
7. interostal distance 11,5 (0,9) 11,5 (0,7) 11,3 (0,5) 10,5 (0,7)
8. bituberous distance 11,5 (0,9) 11,5 (0,9) 10,7(1,1) 9,6 (0,4)

Note\ distance + (SD)

Table 3
Average distances of pelvis in women with normal delivery and cesarean section (cm) (n-40) (p<0,05)

Distance
Cesarean section 

(n=23)
Normal delivery 

(n=T7)
1. direct distance of entrance 12,2(1,4) 13,0(1,0)
2. direct distance of wide part of pelvical cavity 12,8(1,3) 13,0 (0,6)
3. direct distance of narrow part of pelvical cavity 10,9(1,2) 11,3 (0,9)
4. direct distance of appearance 8,1 (0,6) 8,6 (0,7)
5. the largest transversal distance of entrance 13,0 (0,6) 13,2 (0,7)
6. transversal distance of narrow part of pelvical cavity 11,2 (0,7) 11,5 (0,7)
7. interostal distance 11,2 (0,8) 11,4 (0,4)
8. bituberous distance 10,9(1,3) 11,0(1,1)

Note: distance + (SD)

weight -  3860±647,7 g, Mengert index for entrance 
was 133,56±7,6 cm2, for cavity -  97±6,8 cm2, Borell 
and Fernstrom indexes were 28,8±1,7 cm, modified 
Thurnau index -  100%, modified Abitbol index -  
100%.

For 27 women without risk of discrepancy biparietal 
distance was 9,8±0,5 cm, fetus weight -  3610±617,4 
g, Mengert index for entrance was 170,0±20,1 cm2, 
for cavity -  129,4±15,2 cm2, Borell and Fernstrom 
indexes were 31,5± 1,3 cm, modified Thurnau index-  
37%, modified Abitbol index -  51,8%.

Averages of fetus weight and biparietal distance in 
infants bom with normal delivery were lower com
pared with infants bom with cesarean section: bipa
rietal distance -  9,6±0,3 cm and 9,9±0,3 cm, respec
tively; postnatal infant weight was 3546±636,8 g and 
3718±625 g, respectively.

D iscussion. Subclinical types of narrow bone 
pelvis were found in 32 (80%) pregnancies. In many 
cases, external examination failed to reveal narrowing 
of the pelvis. Predominant dolichopellic pelvis (46%) 
was revealed by methods of external examinations in 
only 28% of cases, platypellic pelvis in 50% and uni
formly narrowed in 44.4%. However, in normal bone 
pelvis external measurement showed normal values

only in 80% of cases. Grade III narrowing of the pel
vis was revealed in 3 women, and only in one woman 
external examination revealed all abnormal values. 
Pelvis configuration, determined by external exami
nation coincided with MR data in 32,5% of cases.

Bone pelvis diameters, measured by the means of 
MRI were in normal range in 14 (35%) of women (1 
grade narrowing or normal). These women were al
lowed to perform natural childbirth, however in 5 
women urgent cesarean section was performed be
cause of labor weakness and/or fetus hypoxia. In 12 
(30%) of women with grade II narrowing and/or big 
fetus (>4000 gr.) and without any other contraindica
tions natural childbirth was prescribed, but 6 of them 
underwent cesarean section because of labor weak
ness and/or fetus hypoxia. Basing on MR pelvimetry 
data (large fetus with discrepancy risk, II grade bone 
pelvis narrowing together with uterine scar, uterine 
scar thinning, breech presentation, III grade bone 
pelvis narrowing) prearranged cesarean section was 
performed in 12 (85,7%) women. Average bone pel
vis diameters were noted to be larger in women with 
natural childbirth, than in women, who underwent 
cesarean section. Biparietal distance and fetus weight 
were bigger in the second group. Shoulder distocia 
risk was revealed in 4 (10%) of women with large and
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giant fetus: high risk in 2 women, possible risk also 
in 2 women; all o f them underwent cesarean section. 
Low frequency of subclinical bone pelvis narrowing 
revelation by means a external examination may lead 
to late intranatal diagnostics of this pathology. MR 
pelvimetry revealed subclinical bone pelvis narrow
ing and determined the grade of it in 100% of cases. 
Having additional fetometric data helps to evaluate 
shoulder distocia risk before the delivery.
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S u m m a r y

КОРРЕЛЯЦИОННАЯ ЗАВИСИМОСТЬ ТЯЖЕСТИ ЗАБОЛЕВАНИЯ В НЕОНАТАЛЬНОМ ПЕРИОДЕ И 
ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ НОВОРОЖДЕННЫХ НА FOLLOW-UP

Цель: выявить корреляции между тяжестью патологии неонатального периода и особенностями заболевае
мости в школьном возрасте.

Методы: обследованы 136 детей в возрасте 8-11 лет, лечившихся в отделении реанимации и интенсивной тера
пии ДГБ№ 1 Санкт-Петербурга Исследование ретроспективное со сплошной выборкой. Гестационный возраст но
ворожденных составил 28-42 недели. Тяжесть перенесенной неонатальной патологии была ретроспективно оце
нена в соответствии со шкалой тяжести состояния для новорожденных - NT1SS. Данные антропометрии, наш 
чие аномалий развития, острые и хронические заболевания в возрасте 8-11 лет оценивались на основании кониче
ского осмотра, анализа медицинской документации и функциональных тестов.

Результаты: на основании суммы посуточных оценок по шкапе NT1SS за весь период наблюдения в ОРИТН дети 
были разделены на пять групп. Диагноз и срок гестации не учитывался при разделении на 5 групп: 1 группа -  оцен-
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ка по шкалеNTISS 0-20 баллов (24ребенка); IIгруппа-24-50 баллов (46 детей); III группа-57-119 баллов (32ребен
ка); IV группы -  123-247 баллов (17 детей); V группы -  277-630 баллов (17 детей). Диагноз и срок гестации не учи
тывались при разделении на грутпы.

Характеристика состояния здоровья детей в возрасте 8-11 лет дана по 30 параметрам Структурные анома
лии 2 и более систем органов выявлены у  88 (65%) детей, дисгармоничное физическое развитие отмечено у  59 (43%) 
детей, 91 (67%) ребенок имел 3 и более хронических заболевания.

Oml к V группе увеличивалось количество детей, имеющих в возрасте 8-11 лет патологию различных систем ор
ганов. Число детей с множественными проблемами возрастало от 20 % в 1 группе до 80 % в V группе. Однако, ни 
по одному из 30 параметров, взятому отдельно, нет достоверных различий между группами.

Методам дискриминантного анализа получена математическая модель, на основании которой с определенной 
долей вероятности прогнозировалась принадлежность детей к той или иной группе тяжести течения болезни в 
неонатальном периоде. В дискриминантную модель в качестве набора признаков включены все 30 параметров, ис- 
пользованных для характеристики состояния здоровья детей в возрасте 8-11 лет. Работоспособность модели со- 
ставипа 89,8% (по группам от 73,3%) до 100%). Наибольшую информационную значимость для построения модели 
(> 90 %, р  < 0,1) имели 16 из 30 параметров, однако, при исключении какого-либо параметра, даже имеющего от
носительно низкую для построения модели значимость, информативность модечи снижалась.

Выводы: У детей, получавших лечение на ОРИТН выявлена высокая частота структурных аномалий развития 
и хронические заболеваний. Выявлена сильная корреляция между тяжестью состояния в неонатальном периоде и 
состоянием здоровья в катамнезе

Introduction. The study of growth, development 
and morbidity of children with different diseases in 
perinatal period is constantly very relevant. Partially 
this point is connected with the continuing improve
ment of medical technology, survival of newborn with 
severe diseases and the need to evaluate the effec
tiveness of various methods of treatments, including 
long-term results. But especially high interest to this 
problem stems from the fact of raised frequency of 
follow-up chronic diseases in such population includ
ing non-direct outcome of the perinatal problems [1].

At the present time there is a discrepancy be
tween evidence-based high-tech nursing infants and 
their subsequent observation. Lack of evidence-based 
methodology of monitoring and medical care of these 
patients causes great difficulty in the allocation of pri
orities, aimed at correcting their physical condition 
[2].

Neurological disorders, morbidity of respiratory 
system, long-term problems of prematurity studied 
most intensively. However, catamnestic research built 
on the allocation of separate diagnosis or the organ 
system, or a certain period of gestation, or method of 
treatment allowing to decide separate tasks, do not 
identify general regularities in the forming of chil
dren’s health.

Health status in catamnesis can be seen as result of 
constitutional peculiarities and the impact of former 
diseases in the newborn period. Effect of neonatal ill
ness on the one hand is related with development of 
the child, formation of infringement due to destructive 
changes in the organs and tissues and aftereffect ex
perienced extreme states (postresuscitation disease). 
On the other hand, this effect is associated with the 
age of the patient. Delay in the rate of growth and 
differentiation of tissues, malformation of functional 
connections in the organism, psycho-emotional mal

adjustment (duration of separation from the mother, 
amount of negative information received by a child) 
are extremely important in the neonatal period.

As to our view it is necessary to identify regulari
ties in the formation of health in catamnesis to use 
approaches that assess the impact of integrative total 
range of factors related to the presence of newborn’s 
disease. As such as generalizing characteristics can 
be used by the integrative assessment o f  severity o f  
neonatal disease [3,4]. The severity of disease is a cri
terion which allows children to unite in one quality 
attribute, regardless of nosology. With increasing of 
the severity of disease the effect on the child of all the 
related factors also increases.

In neonatal practice there are different scales of 
severity (NTISS, SNAP, CRIB, NEOMOD, PRISM, 
NSS, TRIPS, etc.). All scales use the principle o f si
multaneous assessment of severity of the patient’s 
condition. In the available literature we did not find 
an approach that would allow assessing the severity 
of disease in general. In conducting catamnestic re
search, and not a prediction of survival, it comes to 
the fore.

Methods. The retrospective study with total selec
tion was conducted in 136 children aged 8-11 years 
were treated in neonatal period in NICU of the 1st 
Children’s hospital 1 in St. Petersburg in the second 
half of 1991 and 1994 irrespectively of diagnosis. All 
the babies were born in different obstetric clinics in 
St. Petersburg and then transferred to the NICU in first 
0-14 days of life. The gestational age of newborns was 
distributed in the following way: 28-31 weeks - 16 
(11.8%) newborns; 32-34 weeks -  23 (16.9%) new
borns; 35-36 weeks -  20 (14.7%) newborns; 37-42 
weeks -  77 (56.6%) newborns.

To assess the severity of the illness in the neonatal
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period we used NTISS scale (Neonatal Therapeutic 
Intervention Scoring System, Neonatal Scale inva
sive therapy, Gray JE et ah, 1992) [5,6]. This scale 
describes the severity o f condition based on level 
of intensity of therapy. Rated on a scale of severity 
NTISS performed once per day. Depending on the as
sessment NTISS distinguish 4 classes of severity: 1st 
class - less than 10 points; 2nd class - 10-19 points; 
3rd class - 20-29 points; 4th class - 30 points or more. 
Since the first day and prior to the transfer of the baby 
from the NICU for every day of life a total score ob
tained on a scale NTISS was recorded.

In catamnesis all the children were examined at the 
age of 8 and 11 years. Anthropometric data, presence 
of developmental abnormalities, acute and chronic 
diseases were evaluated on the basis of clinical ex
amination, analysis o f medical records and function
al tests. Methods of physical examination included: 
physician examination (assessment of physical char
acteristics and condition o f the functional systems, the 
presence of malformations); abdomen and kidneys 
ultrasound, echocardiography, electrocardiogram, 
spirometry and respiratory function testing and other 
tests on the testimony; assessment of coagulation pa
rameters; surveyed medical specialists due to the tes
timony (pulmonologist, allergist, neurologist, cardi

Affiliation of each child to one of five groups was 
predicted on the basis o f a mathematical model. Ef
ficacy of the model was 78.8 %. Parameters «Total 
daily NTISS scores higher than 1st class of severity» 
and «NTISS score maximum» were most informa
tive for the model (> 90%, p < 0.1). For 2nd-5th groups 
the efficacy of the model was 75%-94%. For the 1st 
group the efficiency of the model was 46% which was 
associated with a relatively high maximum score of 
NTISS scale (invasive procedures, and transportation 
to a day of life). However in general these children 
required a short-term (within 1-2 days) treatment in 
the NICU as evidenced by the low total assessment of 
the severity of the disease.

ologist, hematologist, immunologist, endocrinologist, 
gastroenterologist, nephrologists).

Results. Under the integrative assessment of the 
severity of the disease we calculated the total score of 
the severity for the entire period of the disease.

Iintegrative assessment of the severity of the neo
natal disease was obtained as the sum of daily NTISS 
scores for the entire period the child is NICU. There 
were summarized all the daily assessments of NTISS 
severity scale more than 1st class of severity. These 
summary estimates were obtained for each child.

According to the sum of daily NTISS scores all 
children were divided into 5 groups: Is’ group with to
tal NTISS score of 0-20 points (24 children); 2nd group 
with total NTISS score of 24-50 points (46 children); 
3rd group with total NTISS score of 57-119 points (32 
children); 4th group with total NTISS score of 123-247 
points (17 children) and 5th group with total NTISS 
score of 277-630 points (17 children). Thus the sever
ity of the disease estimated in the dynamics for the 
entire period o f observation increases from the 1st to 
the 5th group. Based on the total NTISS score these 
groups were called “disease severity groups”. Table 1 
shows characteristics of each group estimated on the 
NTISS scale.

The same total score can be folded by relatively 
low daily evaluations on NTISS scale, but the long- 
outstanding and high daily count were observed for a 
shorter time. For example in 4th group duration of in
cluding in the 3rd class of severity due to NTISS scale 
ranged from 0 to 8 days and the total score for this 
period ranged from 0 to 152 points.

The duration of treatment in the NICU was dis
tributed in the following way (mean and min-max): 
1st group -2 ( 1 -3 )  days; 2nd group -  5 (3-10) days; 3rd 
group- 7  (5-12) days; 4th group -  15 (10-37) days; 5th 
group - 33 (15-47) days.

Distribution of children by disease severity groups 
was uneven as we expected. The greatest number of

Table l
Characteristics of groups estimated on NTISS scale

Value Group
is.

n= 24
2nd

n= 46
3rd

n=32
4<h

n=17
5th

n=17
Total daily NTISS scores higher than 
1st class of severity

13
(0 -2 0 )

38
(24-50)

89
(57-119)

182,5
(123-247)

362
(277 - 630)

Total daily NTISS scores higher than 
2nd class of severity

0
(0 -1 6 )

0
(0 -2 2 )

0
(0 -4 6 )

21
(0-152)

22
(0-178)

Total daily NTISS scores higher than 
3rd class severity 0 0 0 0 0

(0 -3 3 )

NTISS score maximum 13
(7 -2 0 )

15
(12-21)

17
(1 3 -2 8 )

20,5
(14 -25)

22,5
(16 -33)

*median and 5th - 95,h percentiles
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children referred to the 2nd-3rd group was 78 (57.3%). 
The dependence of the severity of the disease on ges
tational age was moderate (Spearman correlation co
efficient [- 0.5] (p = 0.001). All the groups were het
erogeneous by gestational age. This reflects the same 
severity of disease observed in children with different 
ages of gestation. But, with the prevalence in the sam
ple full-term infants (56.6 %), the proportion of pre
mature babies from 1st to 4th and 5th groups increases 
to 3.4 times. It reflects the fact that preterm babies in 
common had more severe diseases.

Characteristics of the health status of children in 
catamnesis were obtained from 30 qualitative and

quantitative parameters with a focus on the fullest 
possible description of the health of the child. This 
feature includes the assessment of physical status, 
presence of structural abnormalities and functional 
disorders of organ systems. Malformations of two or 
more systems were recorded in 88 (64.7%) children, 
disharmonious physical development was found in 59 
(43.4%) of children, 91 (66.9%) children had three or 
more chronic diseases.

The severity of the disease in the perinatal period 
was compared with the health of children aged 8-11 
years. Table 2 shows the characteristic of parameters 
of health status, depending on the severity of the for
mer disease in the perinatal period.

Table 2
The health status in 8-11 years, depending on the severity of the disease in the perinatal period

Groups
1st

n= 24
2nd

n= 46
3rd

n=32

4»h

n=17
5th

n=17
Total
n=136

Value
Valid

n=
abs % abs % abs % abs % abs % abs %

Sex
male 136 15 62,2 25 54,3 22 68,8 11 64,7 11 64,7 84 61,8
female 136 9 37,8 21 45,7 10 31,1 6 35,3 6 о г о 3 3,3 52 38,2

* Physical 
develop
ment

harmonious 126 10 41,7 18 40,9 16 55,2 7 50,0 8 53,3 59 46,8
disharmonious 126 5 20,8 12 27,3 7 24,1 n3 21,4 о3 20,0 30 23,8
extremely disharmonious 126 10 41,7 13 29,5 5 17,2 0 0,0 1 6,7 29 23,0
causing incorrect 126 0 0,0 1 2,3 0 0,0 3 21,4 4 26,7 8 6,3

Congenital
malforma-

tions

5 or more small malfor
mations 99 4 22,2 8 20,5 9 40,9 4 50,0 11 91,7 36 36,4

Cardiovascular system 78 5 33,3 13 43,3 12 57,1 3 60,0 4 57,1 37 47,4
Respiratory system 126 0 0 0 0 1 3,4 3 21,4 3 18,8 7 5,6
Musculoskeletal system 117 4 16,7 14 35,0 7 26,9 5 38,5 9 64,3 39 33,3
Urinary system 90 5 26,3 8 25,0 4 17,4 1 12,5 5 62,5 23 25,6
Digestive tract 92 9 45,0 24 75,0 14 60,9 2 28,6 6 60 55 59,8
Nervous system 129 2 8,3 2 4,4 0 0 0 0 2 11,8 6 4,7
Visual analyzer 124 2 8,3 6 14,6 2 6,9 3 20 6 40 19 15,3
Auricular analyzer 0 0 0 0 0 0 0 1 5,9 0 0 1 0,7

Chronic 
diseases 

and func- 
tional dis- 

orders

Cardiovascular system 95 11 52,4 21 65,6 12 63,2 9 81,8 9 75 62 65,3
Pulmonary diseases 122 4 17,4 14 33,3 9 32,1 5 35,7 5 33,3 37 30,3
Diseases of upper respi
ratory tract 124 10 41,7 16 37,2 11 39,3 8 57,1 6 40 51 41,1

Musculoskeletal system 109 16 76,2 31 77,5 23 92 9 81,8 10 83,3 89 81,7
Urinary system 119 2 8,7 3 7 1 3,8 0 0 1 6,7 7 5,9
Digestive tract 106 7 31,8 11 29,7 9 36 4 40 7 58,3 38 35,8
Allergy 121 7 30,4 18 42,9 19 67,9 о3 21,4 4 28,6 51 42,1
Endocrinology 135 4 16,7 5 10,9 4 12,5 0 0 1 5,9 14 10,4
Frequently ill children 123 4 16,7 7 16,3 7 25,9 4 28,6 4 26,7 26 21,1
Functional disorders of 
nervous system 130 15 62,5 29 63 19 67,9 13 86,7 16 94,1 92 70,8

Organic neurological 
diseases 129 1 4,2 8 17,8 2 7,1 о3 20 9 52,9 23 17,8

Eye diseases 125 3 12,5 11 25,6 3 10,3 4 26,7 8 57,1 29 23,2
Hearing loss 123 0 0 0 0 0 0 1 7,1 3 25 4 3,3
Mental retardation 135 2 8,3 О3 6,5 2 6,3 4 25 9 52,9 20 14,8
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Children wil 
outcome of

h diseases occurred as the 
perinatal problems 129 1 4,2 5 11,1 0 0 2 13,3 12 70,6 20 15,5

Group of 
health****

I 133 1 4,2 1 2,2 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 1,5
II 133 5 20,8 2 4,3 6 20,0 1 6,3 0 0,0 14 10,5
III 133 14 58,3 34 73,9 15 50,0 10 62,5 6 35,3 79 59,4
IV 133 4 16,7 7 15,2 7 23,3 1 6,3 6 35,3 25 18,8
V 133 0 0,0 2 4,3 2 6,7 4 25,0 5 29,4 13 9,8

Number of systems with structural malforma
tions *** 1 ( 0 - 4 ) 2 ( 0 - 3 ) 2 ( 2 - 4 ) 2 ( 1 - 4 ) 3 ( 1 - 4 ) 2 ( 0 - 4 )

The number of systems with chronic diseases 
and functional disorders *** 2 ( 0 - 3 ) 3 ( 1 - 4 ) 3 ( 1 - 4 ) 2 ( 1 - 3 ) 2 ( 1 - 5 ) 3 ( 1 - 4 )

Number of chronic diseases *** 2(0-6) 3 (1-7) 3 ( 0 - 7 ) 4 ( 1 - 7 ) 5 ( 1 - 8 ) 3 (0,5-7)
* Physical development is estimated to percentile tables for the children of North-West Russia. 
** Acute infectious diseases 4 or more times a year.
*** Median and 5th - 95th percentiles.
**** Group of health - adopted to the Russian classification of the violations of children's health, regardless of age: 

I - healthy kids; II - healthy kids, with functional and morphological abnormalities that require attention or expert advice;
III - children with persistent deviations in health status, confirmed diagnosis of chronic disease, the stage of compensation;
IV - children with chronic diseases and congenital defects with periodic functional decompensation; V - children with dis
abilities.

Developmental abnormalities and chronic diseases 
are often found in children that had been treated in 
NICU. Structural malformations of two and more sys
tems were recorded in 88 (64.7%) children, disharmo
nious physical development was found in 59 (43.4%) 
of children, 91 (66.9%) children had three or more 
chronic diseases. There are most commonly observed 
disorders of the nervous, cardiovascular, musculosk
eletal systems and gastrointestinal tract. For most pa
rameters the frequency of irregularities in the sample 
coincides with the frequency in 2nd-3rd groups that re
flects problems of the main group of children which 
received intensive care.

Briefly describing the health status depending on 
the severity of the disease in the perinatal period, we 
noted the following. For a number of parameters char
acterizing the physical development, the presence of 
anomalies of development, the formation of chronic 
diseases and functional disorders, as well as the quan
titative characteristics of the health status, level of 
disability and death rate marked the differences be
tween groups. No one parameter taken separately was 
found as significant difference between all five groups 
(Kruskal-Wallis test and Fisher extract p, two-tailed).

Affiliation of a child to one of five groups was pre
dicted on the basis of a mathematical model. Discrim
inant model included all 30 parameters, characterizing 
child’s health at the age of 8-11 years. Valid number of 
children was 47. Efficacy of the model was 91.5 % (by 
groups from 85.7 % to 100%).

Sixteen parameters were most informative for 
the model (>90%, p<0.1): the presence of structural 
heart abnormalities, functional disorders of urinary 
system, structural anomalies of gastrointestinal tract, 
functional disorders o f gastrointestinal tract, hearing

impairment, congenital CNS anomalies, mental re
tardation, endocrinopathy, chronic diseases of upper 
respiratory tract, belonging to a group of “Frequently 
ill children”, dishannonious physical development, 5 
or more small malformations, number of systems with 
structural abnormalities, number of chronic diseases, 
number of organ systems with existing chronic diseas
es, the presence of diseases - outcomes perinatal prob
lems. The remaining parameters are less significant. 
However exclusion of any parameter even with low 
partial significance led to follow decreasing of all the 
model informativeness. This fact indicates the tight 
relationship of all parameters of health status included 
in the discriminant model.

The correlations between presence of structural 
anomalies, severity of former neonatal disease and 
subsequent formation of chronic diseases can be il
lustrated as follows (Figure 1):

As can be seen in Figure 1, the presence of struc
tural abnormalities in at least one system is equally 
common in all groups. As the number of systems with 
structural abnormalities appears the difference be
tween the groups. The same pattern was observed for 
the presence of chronic diseases. Thus, the proportion 
of children with structural anomalies of three or more 
systems and four or more chronic diseases increases 
from 1st to 5th group at 4-fold (from 20% to 80%). As 
well as raising of number of systems with structural 
anomalies (multiplicity of changes) increases the se
verity of neonatal disease and number of chronic dis
eases in follow-up.

Discussion. Thus, answering the question what is 
the basic regularity observed in the formation of chil
dren’s health, we can say that the degree of functional
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■4 or more chronic disease 
—A— 1 or more systems with structural abnormalities 
—• —3 or more systems with structural abnormalities

Figure 1. Structural anomalies and chronic diseases, depending on disease severity group

disintegration in the neonatal period correlated with 
the degree of functional disintegration in catamnesis.

As was shown in our study, the severity of the dis
ease is determined by developmental abnormalities 
of the organism. The severity of the disease increases 
with the number of structural anomalies. On the other 
hand, the congenital morphological and functional 
characteristics determines the state of health through
out life. In turn, the severity of the disease as a mea
sure of functional disintegration determines the tim
ing and severity of violations occurring in the future 
in functional systems [7].

Thus, the inherent functional and morphological 
features, illnesses during the perinatal period and the 
formation of diseases in catamnesis are interrelated 
processes. Because the severity of neonatal illness can 
be considered as a “litmus test” token constitutional 
features of the child and prognostic sign in the subse
quent formation of diseases.

Conclusions. Developmental abnormalities and 
chronic diseases are often found in children that had 
been treated in NICU in former neonatal period. Tight 
correlation was revealed between severity of neonatal 
disease and the health status of children in catamnesis.
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S ummary

LGG IN THEPERINATAL PREVENTION OF ALLERGICDISEASES IN CHILDREN

Key words: pregnant women, newborns, allergic diseases, perinatal prevention, Lactobacillus rhamnosus LGG.
In recent years allergy became one o f the most pressing problems ofpediatrics. It is noted increase in the number o f 

cases among infants. Primary and secondary prevention o f allergic reactions and disease - an important direction to re
duce allergic diseases in children and adolescents. It is carried out in children with the risk o f allergic disease. However, 
preventive measures in the families at risk ” should begin before birth, optimally - at the planning stage o f pregnancy. 
The aim o f the study was to test the concept ofperinatal prevention o f allergic diseases in children with the application 
of Lactobacillus rhamnosus LGG in pregnant women and infants at risk o f developing allergies.

A comparative controlled study was conducted in parallel groups, selected by a stratified randomization to nozoform of 
102 pregnantwomenwithvarious allergic manifestations in history, or at the time o f the study. Thefirst main group consisted 
of33 pregnantwom en at 35-36weeks ofgestation were treated or ally with 1.5 billion viable bacteria Lactobacillus rhamno
sus LGG per dayfir 20 days. Their children also received this bacteria culturefor 20 days. In the second main group includ
ed 34 pregnant women and 34 newborns who received twenty-day course ofone billionviable bacteria Lactobacillus rham
nosus LGG orally. The control group consisted of3 5 pregnantwomen and 35 inf ants who didnot receive studied medical ion. 
By the age offour months allergy in the first group were observed in 15.15 % o f children at the same time in the sec
ond group - 44.11 % , in the control group -57.14 % o f children. The most effective statistical model should be noted 
first group o f patients studied. In patients receiving Lactobacillus rhamnosus LGG in pregnant women and newborns 
observed decrease in the frequency and severity o f allergic diseases in children.

Введение. Проблема аллергии в последние 
годы является одной из наиболее актуальных для 
практической медицины, поскольку в большин
стве стран мира отмечается стойкий рост аллер
гических заболеваний, которыми страдает 3 0 - 4 0  
% населения нашей планеты. По данным ВОЗ, в 
высокоразвитых странах каждые 10 лет количе
ство больных аллергией увеличивается вдвое и 
всё чаще отмечается утяжеление клинического те
чения соответствующих болезней, что приводит 
к серьёзным социально -  экономическим послед
ствиям. Среди заболевших увеличивается число 
детей раннего возраста [3,4]. Последовательное 
развитие аллергических реакций и заболеваний 
у предрасположенных к атопии лиц обозначает
ся как «аллергический марш». У детей он характе
ризуется первоначальным развитием пищевой ал
лергии, последующим возникновением атопиче
ского дерматита, вслед за которым формируются 
аллергический ринит, бронхиальная астма и дру
гие аллергические заболевания, существенно сни
жающие качество жизни ребенка. В связи со зна
чительной распространенностью аллергических 
болезней у детей большую актуальность приоб
ретает проблема профилактики аллергической па

тологии. Аллергические заболевания, в основе ко
торых лежит lgE-обусловленная реакция воспале
ния, имеют общую патогенетическую природу и 
общие принципы профилактики. Первичная и вто
ричная профилактика аллергических реакций и 
болезней - важное направление снижения аллер
гической заболеваемости у детей и подростков. Ее 
осуществляют у детей группы риска по возникно
вению аллергической патологии. Однако профи
лактические мероприятия в «семьях риска» необ
ходимо начинать еще до рождения ребенка, опти
мально - на этапе планирования беременности.

В качестве первичной профилактики аллер
гических заболеваний перспективно применение 
пробиотиков у беременной с целью предупрежде
ния пищевой аллергии и атопического дерматита у 
будущего ребенка. Установлено, что прием препа
ратов лактобактерий в конце беременности и в пе
риод вскармливания грудью почти вдвое уменьша
ет вероятность развития заболевания у детей груп
пы риска в течение первых двух лет жизни [6]. 
Лактобактерии опосредованно стимулируют син
тез секреторного IgA иммуноцитами пищевари
тельного тракта ребенка, устраняя, таким образом, 
несостоятельность кишечного барьера. Это спо-
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собствует формированию пищевой толерантности 
и предотвращает развитие сенсибилизации[1, 5].

Целью нашего исследования была проверка 
концепции перинатальной профилактики аллер
гических заболеваний у детей при приеме их ма
терей в 3-м триместре беременности пробиотиче
ских бактерий Lactobacillus rhamnosus LGG.

Lactobacillus rhamnosus LGG способствует нор
мализации кишечной микрофлоры у детей с пер
вых дней жизни. Данные микроорганизмы кисло
тоустойчивы и обладают прогнозируемым уров
нем антибиотикорезистентности, укрепляют им
мунитет и восстанавливают естественную защиту 
организма ребенка. Важно, что данные бактерии 
отнесены к абсолютно безопасным для человече
ского организма.

М атериалы и методы исследования. Прове
дено сравнительное контролируемое исследова
ние в параллельных группах, отобранных методом 
стратифицированной рандомизации по нозофор- 
мам среди 102 беременных с различными аллер
гическими проявлениями в анамнезе или на мо
мент исследования. Все пациенты получили уст
ную информацию обо всех процедурах исследо
вания и дали информированное согласие на уча
стие в исследовании. По результатам стратифици
рованной рандомизации пациенты были разделе
ны на 3 группы. 33 беременных в сроке гестации 
35-36 недель получали перорально 1,5 млрд жиз
неспособных бактерий Lactobacillus rhamnosus 
LGG в сутки на протяжении 20 дней. 33 новорож
денных детей этих матерей получили двадцатид
невный курс 1 млрд жизнеспособных бактерий 
Lactobacillus rhamnosus LGG перорально. Дан
ные пациенты составили первую основную груп

пу. Во вторую основную группу были включены 
34 беременных женщин и их 34 новорожденных 
детей, также получивших двадцатидневный курс 
1 млрд жизнеспособных бактерий Lactobacillus 
rhamnosus LGG перорально. Контрольную груп
пу составили 35 беременных и их 35 новорожден
ных, не получавших исследуемые препараты. Ста
тистически значимых клинических различий меж
ду группами не отмечалось.

Всем детям при рождении и в 3-4-х месячном 
возрасте проводились клинические анализы кро
ви, биохимические исследования, изучался уро
вень IgE. Для оценки тяжести кожных аллерги
ческих реакций применялись: система балльной 
оценки степени тяжести атопического дермати
та - SCORAD (scoringofatopicdermatitis) [2] и дер
матологический индекс качества жизни младенцев 
-ID L Q I [7].

Статистический анализ полученных данных 
осуществлялся с использованием пакетов STA
TISTICA 7.0 и Microsoft EXCEL 2003 с интегра
цией AtteStat 12.5, интернет-калькулятора SIS А 
(Simple Interactive Statistical Analysis).

Результаты и обсуждение. Среди обследован
ных первой группы было 14 (42,42%, 95% довери
тельные интервалы (ДИ) 25,55 - 59,28) мальчиков 
и 17 (57,58% , 95% ДИ 40,71 -  74,44) девочек. Во 
второй группе мальчики составили 52,95% (95% 
ДИ 36,17 -  69,72) -  18, девочки -  47,05% (95% ДИ 
3 0 ,2 7 -6 3 ,8 2 )- 16. В контрольной группе было 18 
(51,43%, 95% ДИ 34,87 -  67,98) мальчиков и 17 
(48,57%, 95% ДИ 32,01 -  65,12) девочек. По ста
тистической значимости клинико-лабораторные 
предикторы аллергии в раннем неонатальном пе
риоде были представлены: повышение уровня

Перша Друга Контроль

ш Нанвжсть алергп ш Вщсутжсть алергй

Рисунок 1. Проявления кожных аллергических реакций в четырехмесячном возрасте 
в различных группах исследуемых больных
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Рисунок 2. Распределение больных по тяжести течения кожных аллергических реакций 
в соответствии с показателями шкалы SCORAD

IgE (х2-  р -  0,003), пеленочный дерматит
(Х2 -  8,83, р -  0,01), сухость кожных покровов (х2-  
7,72, р -  0,02), повышение уровня эозинофилов (х2 
— 7,41, р— 0,02), токсическая эритема (х2-  6,60, р -  
0,03), гнейс (х2-  4,88, р -  0,08). К четырехмесячно
му возрасту предикторы аллергии по статистиче
ской значимости были распределены: папулезно
везикулярные высыпания (х2 -  12,60, р -  0,001), 
гнейс (х2-  12,00, р -  0,002), бледность лица с ярким 
румянцем (х2-  11,18, р— 0,003), пеленочный дерма
тит (х2-  8,56, р -  0,01), повышение уровня эозино
филов (х2-8,55, р -  0,01), повышение уровня IgE 
(Х2 -  7,85, р -  0,01), кожный зуд (х2-  6,27, р -  0,04), 
себорейный дерматит (х2-  6,04, р -  0,04), поство
спалительная гиперпигментация кожи (х2-  4,21, 
р -  0,12). Необходимо отметить, что к четырехме
сячному возрасту проявления аллергии в первой 
группе отмечались у 15,15% (95% ДИ 2,91 -27 ,38) 
детей, в то же время во второй группе -  у 44,11 % 
(95% ДИ 27,42 -  60,79), в контрольной группе -  у 
57,14% (95% ДИ 40,74 -  73,53) детей (Рис 1). В со
ответствии с показателями шкалы SCORAD в пер
вой группе у всех детей отмечалось легкое течение 
кожных аллергических реакций (Рис 2). Во вто
рой группе у 13,34% (95% ДИ -3,86 -  30,54) детей 
были зафиксированы проявления аллергии сред
ней тяжести. В контрольной группе у 20% (95% 
ДИ 2,46 -  37,53) детей отмечались среднетяжелые 
и у 10% (95% ДИ -3,14 -  23,14) -  тяжелые кож
ные аллергические проявления. По результатам 
дерматологической шкалы индекса качества жиз
ни младенцевШЬСД в первой группе у всех де
тей отмечалось только умеренное ухудшение ка
чества жизни (Рис 3). Во второй группе у 13,14% 
(95% ДИ -3,86 -  30,54) детей зафиксировано вы

раженное ухудшение качества жизни. В контроль
ной группе выраженное ухудшение качества жиз
ни отмечалось у 20% (95% ДИ 2,46 -  37,53) детей, 
сильно выраженное ухудшение было у 15% (95% 
ДИ -0,64 -  30,64) обследуемых.

Результат сравнения клинико-лабораторных 
проявлений аллергии у четырехмесячных де
тей различных исследуемых групп представлен в 
(Табл 1, Табл 2). Наиболее выраженные различия 
отмечены в первой и контрольной группах: блед
ность лица с ярким румянцем отношение шан
сов (ОШ) 10,33 (95% ДИ 1,91 -  73,59), себорей
ный дерматит ОШ 9,48 (95% ДИ 1,07-218,65), 
папулезно-везикулярные высыпания ОШ 9,44 
(95% ДИ 2,15-47,91), гнейс ОШ 8,08 (95% ДИ 
1,47-58,17), пеленочный дерматит ОШ 5,43 (95% 
ДИ 1,39-22,99). При сравнении первой и второй 
исследуемых групп эти показатели были пред
ставлены следующим образом: бледность лица 
с ярким румянцем ОШ 2,67 (95% ДИ 0,40-21,85), 
себорейный дерматит ОШ 4,26 (95% ДИ 0,40- 
104,42), папулезно-везикулярные высыпания ОШ 
4,78 (95% ДИ 1,05-24,70), гнейс ОШ 2,67 (95% ДИ 
0,40-21,85), пеленочный дерматит ОШ 4,48 (95% 
ДИ 1,13-19,21). Проведена оценка эффективно
сти перинатальной профилактики аллергических 
заболеваний у исследуемых детей в возрасте че
тырех месяцев (Табл 3). Наиболее эффективной 
статистической моделью следует отметить пер
вую группу исследуемых больных. Для профилак
тики папулезно-везикулярных высыпаний в пер
вой группе надо было пролечить 3 (95% ДИ 2 - 5 )  
больных (КБПР), в тоже время во второй группе 
КБПР составило 6 (95% ДИ 3 - °о) детей. Для про
филактики пеленочного дерматита в первой груп-
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Рисунок 3. Распределение больных с кожными аллергическими реакциями 
в зависимости от показателей шкалы дерматологического индекса качества жизни младенцев IDLQI.

Таблица 1.
Результат сравнения клинико-лабораторных проявлений аллергии

у четырехмесячных детей первой и второй исследуемых групп __________________

х2 Р ОШ 95% ДИ
Кожный зуд 1,22 0,26 2,33 0,61-9,25
Папулезно-везикулярные высыпания 4,16 0,04 4,78 1,05-24,70
Мокнутия и корки 0,44 0,50 2,14 0,41-12,13
Гнейс 0,57 0,44 2,67 0,40-21,85
Пеленочный дерматит 4,73 0,02 4,48 1,13-19,21
Бледность лица с ярким румянцем 0,57 0,44 2,67 0,40-21,85
Поствоспалительная гиперпигментация 0,15 0,69 2,06 0,29-17,80
Себорейный дерматит 0,8 0,37 4,26 0,40-104,42
Эозинофилия 4,37 0,03 3,92 1,07-15,03
Повышение уровня IgE 4,37 0,03 3,92 1,07-15,03

Таблица 2.
Результат сравнения клинико-лабораторных проявлений аллергии 

у четырехмесячных детей первой и контрольной группы

X2 Р ОШ 95% ДИ
Кожный зуд 5,01 0,02 4,20 1,16-15,96
Папулезно-везикулярные высыпания 10,92 0,001 9,44 2,15-47,91
Мокнутия и корки 1,46 0,22 2,96 0,61-15,87
Гнейс 6,64 0,01 8,08 1,47-58,17
Пеленочный дерматит 6,51 0,01 5,43 1,39-22,99
Бледность лица с ярким румянцем 9,06 0,003 10,33 1,91-73,59
Поствоспалительная гиперпигментация 2,59 од 4,59 0,79-34,42
Себорейный дерматит 4,21 0,04 9,48 1,07-218,65
Эозинофилия 7,20 0,008 5,28 1,47-20,05
Повышение уровня IgE 7,20 0,008 5,28 1,47-20,05
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Таблица 3.
Оценка эф фективности перинатальной профилактики аллергических заболеваний у нсследуе!мых

детей в возрасте четырех месяцев

Первая группа Вторая группа
ОШ

(95% ДИ)
КБПР 

(95% ДИ)
ОШ

(95% ДИ)
КБПР 

(95% ДИ)
Уровень эозинофилов 0,18

(0,05-0,59)
3

(2-8)
0,27

(0,09 -  0,79)
4

(2-15)
УровеньIgE 0,18

(0,05-0,59)
3

(2-8)
0,27

(0,09-0,79)
4

(2-15)
Кожный зуд 0,23

(0,07-0,75)
4

(2-14)
0,55

(0 ,20- 1,50)
7

( 3 - « )
Папулезно-везикулярные 0,10 3 0,50 6
высыпания (0,02 -  0,40) (2-5) (0,19-1,34) (З-оо)
Мокнутия и корки 0,33

(0,08- 1,38)
7

(З-оо)
0,72

(0,22-2,35)
19

(4-°о)
Гнейс 0,12

(0,02 -  0,59)
4

(2-10)
0,33

(0,10-1,06)
5

( 3 - « )
Пеленочный дерматит 0,18

(0,05 -  0,62)
3

(2-9)
0,82

(0,31-2,16)
22

(4 - °о)
Бледность лица с ярким румянцем 0,09 3 0,25 4
на щеках (0,02 -  0,45) (2-6) (0,08-0,82) (2 - 20)
Поствоспалительная 0,21 6 0,44 9
гиперпигментация (0,04- 1,08) (3 - 233) (0,12-1,65) (З-оо)
Себорейный дерматит 0,10

(0,01-0,85)
5

(3 - 23)
0,44

(0,12-1,65)
9

(3-с»)

пе КБПР - 3 (95% ДИ 2 - 9), а во второй группе 22 
(95% ДИ 4 - оо) ребенка.

Выводы.
1. Наиболее часто кожные аллергические ре

акции в раннем возрасте себя манифестируют 
папулезно-везикулярными высыпаниями (х2 -  
12,60, р -  0,001), гнейсом ( х2 -  12,00, р -  0,002), 
бледностью лица с ярким румянцем (%2 -  11,18, 
р -  0,003), пеленочным дерматитом (%2 -  8,56, р -  
0,01).

2. Применение препаратов жизнеспособных 
бактерий Lactobacillus rhamnosus LGG у беремен
ных и у новорожденных - эффективный метод пе
ринатальной профилактики аллергических забо
леваний у детей.

3. Препараты бактерий Lactobacillus rhamnosus 
LGG отличаются хорошей индивидуальной пере
носимостью, отсутствием развития побочных ре
акций.
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S ummary

SPINA BIFIDA IN CHILDREN OF MULTIPLE PREGNANCY: POLYMORPHISMS IN GENES 
OF FOLATE CYCLE AND THE IMPLEMENTATION OF THE ACTION OF EXOGENOUS RISK FACTORS

Keywords. Congenital neural tube defects, spina bifida, multiple pregnancy, gene polymorphism, folic acid.
Introduction. Congenital malformations o f the central nervous system account for about 25% o f all defects and 

cause psychomotor retardation and pronounced neurological deficits in children. The etiology o f congenital neural 
tube defects remains unexplored until the end. The key role offolic acid in the genesis o f neural tube defects is proved.

Objective. To study the molecular genetic markers o f violation o f folate cycle and exogenous risk factors in children 
with spina bifida from multiple pregnancies and their siblings.

Materials and methods. A clinical and laboratory analysis o f two cases o f the open form ofspina bifida in children 
of multiple births was carried out at the Odessa Regional Children’s Hospital. To identify the etiology o f the disease, 
clarify the mechanism o f inheritance and determine the cause o f discordance o f the twins used genealogical, genetic, 
molecular and twin methods. Polymorphisms o f MTHFR were investigated. To determine the metabolic disorders bio
chemical method (for the definition o f folate levels and homocysteine in the blood) and clinical examination methods 
were used in children with spina bifida, as well as their mothers and siblings.

Results. Presented clinical cases confirmed NTD belonging to the group o f polygenic inherited disease with the 
alleged maternal inheritance mechanism. In both cases, the impact o f environmental factors related to the proven risk 
factors for the various types o f NTD o f the fetus is realized: weighed down gynecological and obstetric history o f moth
ers (cases o f spontaneous abortions taking oral contraceptives, unbalanced diet and lack o f vitamins, especially folic 
acid and В12), SARS, hyperthermia in the first trimester o f pregnancy, smoking during pregnancy, tumors o f the female 
reproductive system and breast cancer. Midtiple pregnancy can be identified as an individual risk factor for NTD. In 
the first case study o f polymorphisms C677T and A1298C gene MTHFR did not reveal the presence o f a mutation in 
the gene neither in the proband nor in his mother and siblings. However, in this case could not be stated that there is 
no genetic conditions o f impaired folate metabolism. Mutations o f other genes encoding enzymes offolate cycle, such 
as methionine synthase reductase (MTRR) gene and MTR, encoding the amino acid sequence o f the enzyme methionine 
synthase, are possible. In second case, maternal and siblings heterozygous form o f MTHFR polymorphism was detect
ed, which resulted in thermolability and, accordingly, decrease the activity o f the enzyme. This was a genetic basis and 
compounded the effects o f the risk factors that led to the formation o f congenital malformations in both siblings o f twins.

Conclusions. Taking into account the percentage o f concordance for dizygotic twins with NTD and a large number 
o f hidden forms o f malformation in-depth examination and supervision o f all siblings (especially twins) o f children with 
open forms o f spina bifida is needed. Identification o f the closed form o f spinal malformation in siblings at early age 
will determine the timely provision o f necessary medical aid and would hinder the development o f neurological and 
urological complications.

Введение. Врожденные пороки развития ди
агностируются примерно у 5 % новорожденных. 
Они занимают лидирующее место среди причин 
перинатальной, неонатальной и младенческой 
смертности. Наиболее частой патологией являют
ся пороки развития сердечнососудистой системы 
и ЦНС. По данным Н.А. Геппе (1999 г.), врожден
ные пороки развития ЦНС составляют около 25 % 
всех пороков развития и обусловливают задержку 
психомоторного развития и выраженный невроло

гический дефицит у ребенка [4].
Формирование врожденных дефектов невраль

ной трубки (ВДНТ) является результатом нару
шения процессов нейруляции на любой из стадий 
(3-7 недели эмбриогенеза). Частота ВДНТ в раз
ных популяциях колеблется от 0,2 до 10 на 1000 
родившихся живыми детей в год (в среднем 1 %о) 

[2,3,7,12]. Частота возникновения ВДНТ суще
ственно варьирует в зависимости от географиче
ского региона и этнической принадлежности на-
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селения: 0,9 в Канаде; 0,7 во Франции; 7,7 в ОАЭ;
11,7 в странах Южной Америки; 25-30 в Велико
британии, 199 на 1000 новорожденных в северных 
регионах Китая [2,5,12]. Наиболее часто встреча
ющиеся ВДНТ -  это, так называемые, спинальные 
дизрафии или миелодислазии (spina bifida occulta, 
spina bifida apperta), а также анэнцефалия и энце
фалоцеле.

Этиология ВДНТ остается до конца неизучен
ной. Большинство случаев имеют мультифакто- 
риальное происхождение, и лишь около 10% об
условлено хромосомными аномалиями и входят в 
состав многочисленных генетических синдромов 
(синдром Арнольда-Киари II и III типа, трисомия 
по 13 и 18 парам хромосом, триплоидия, точечные 
генные мутации и т.д.) [1,2,7,8]. Связь с генетиче
скими синдромами, повышенный риск формиро
вания патологии у сибсов, более высокая часто
та возникновения ВДНТ у близнецов и у детей из 
тройни (примерно на 50% выше среднестатисти
ческого) указывают на наличие генетической обу
словленности этиопатогенеза ВДНТ.

Множество исследований в течение более 
20 лет были направлены на поиск молекулярно
генетических механизмов формирования этой 
группы пороков. Данные о значительном сниже
нии риска рождения ребенка с ВДНТ при пре- 
концепционном приеме матерью препаратов фо
лиевой кислоты и, наоборот, повышении риска 
при приеме препаратов -  антагонистов фолиевой 
кислоты (антиконвульсанты, противомалярий
ные препараты, кофеин) позволили предположить 
ключевую роль этого витамина в генезе ВДНТ 
[2,3,7,11]. Однако механизмы воздействия фолие
вой кислоты на процесс нейруляции остаются не 
до конца изученными. Предполагаемая связь од
нонуклеотидных полиморфизмов генов фолат- 
ного цикла и риска формирования ВДНТ на дан
ный момент дискутабельна. Наиболее изученным 
и доказано значимым в генезе пороков невраль
ной трубки на сегодняшний день являются поли
морфизмы гена метилентетрагидрофолатредукта- 
зы (MTHFR) 677 С>Т и 1298 А>С [9]. Ген кодиру
ет аминокислотную последовательность фермен
та MTHFR, являющегося ключевым в метаболиз
ме фолиевой кислоты. Фолатный цикл представ
ляет собой каскадный процесс, контролируемый 
ферментами, которые в качестве коферментов ис
пользуют производные фолиевой кислоты. Ключе
вой этап этого процесса -  синтез метионина из го
моцистеина: восстановление 5, 10-метштентетра- 
гидрофолата до 5-метилентетрагидрофолата при 
помощи фермента MTHFR. Мутации гена MTHFR 
677 О Т  и 1298 А>С приводят к снижению ката
литической активности кодируемого фермента и, 
соответственно, снижают интенсивность фолатно- 
го метаболизма. Нарушение фолатного цикла при

водит к повышению уровня гомоцистеина в плаз
ме и накоплению его в клетках. Выраженное цито
токсическое, атергенное и тромбофилическое дей
ствие гомоцистеина обуславливает высокий риск 
развития таких процессов как осложнения тече
ния беременности (гестоз, фетоплацентарная не
достаточность), врожденные пороки развития пло
да (дефекты невральной трубки, анэнцефалия, по
роки лицевого скелета), выкидыши и пренаталь
ная смерть плода, канцерогенез (колоректальная 
аденокарцинома, рак молочной железы и яични
ков), сердечно-сосудистые заболевания (ишемиче
ская болезнь сердца, инфаркт миокарда, тромбо
эмболия легочной артерии, атеросклероз, варикоз
ная болезнь). Снижение скорости процессов ме
тилирования в клетке приводит к изменению про
филя метилирования центромерных районов хро
мосом, нарушению расхождения хромосом в ооге- 
незе и повышает риск развития синдрома Дауна и 
Эдвардса. Таким образом, фолиевая кислота и го
моцистеин играют ключевую роль в процессах эм
бриогенеза [6,9,13,16].

Цель. Изучить молекулярно-генетические мар
керы нарушения фолатного цикла и экзогенные 
факторы риска у детей со spina bifida от много
плодных беременностей и их сибсов.

М атериалы  и методы. Проведен клинико
лабораторный анализ двух случаев развития от
крытой формы spina bifida у детей от многоплод
ных беременностей. Для выявления этиологии за
болевания, уточнения механизма наследования и 
определения причин дискордантности близнецов 
использовались генеалогический, молекулярно
генетический и близнецовый методы. Анализ ге
нетических полиморфизмов проводился на базе 
информационно-исследовательского немецко
го медицинского центра “Гермедтех”. Для опре
деления степени метаболических нарушений 
были использованы биохимический (определе
ние уровня фолиевой кислоты и гомоцистеина в 
крови,лаборатория “Синэво”) и клинический ме
тоды обследования детей со spina bifida, а также их 
матерей и сибсов.

Результаты исследования и их обсуждение.
Клинический случай 1. Девочка Б., родилась в сро
ке гестации 38 недель с массой тела 2050 г, длиной 
44 см, окружностью головы 29 см, окружность 
груди 30 см, с оценкой по шкале Апгар 7-8 бал
лов, путем кесарева сечения, II из двойни, с врож
денным пороком развития: spina bifida пояснично- 
крестцового отдела позвоночника с ликвореей, 
ЗВУР, диспластический вариант.

Из анамнеза известно, что ребенок от 7-ой 
многоплодной беременности, 4-х родов, родилась 
2-ой из бихориальной двойни. Матери пробан
да 38 лет. В анамнезе матери пробанда три абор
та. При сборе анамнеза были выявлены известные
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факторы риска нарушения обмена фолиевой кис
лоты. Во время настоящей беременности питание 
матери было несбалансированным (преобладание 
круп и полуфабрикатов, отсутствие свежих ово
щей и фруктов в рационе), курение. Прием вита
минов (в т.ч., фолиевой кислоты) начат с 4-го ме
сяца беременности. В первом триместре беремен
ности мать перенесла ОРВИ с подъемом темпера
туры до субфебрильных цифр. Имел место позд
ний гестоз и фетоплацентарная недостаточность. 
Семейный анамнез отягощен наличием рака гру
ди и опухолей репродуктивной системы по жен
ской линии (рис. 1).

Ребенок поступил в отделение реанимации и 
интенсивной терапии новорожденных в первые 
сутки жизни в связи с тяжестью состояния по
сле рождения, которое было обусловлено невро
логической симптоматикой: двусторонняя ниж
няя параплегия; мышечный тонус нижних конеч
ностей резко снижен. Реакции на болевые раздра
жители с уровня L,-L4 нет. Обращали на себя вни
мание признаки диспластичности: низкий лоб, ко
роткая шея, кожная воротниковая складка. В свя
зи с нарастающей ликвореей ребенок был про
оперирован впервые сутки жизни, произведена 
пластика грыжевых ворот. Послеоперационный 
диагноз: миеломенингорадикулоцеле пояснично- 
крестцового отдела позвоночника (L4 .). В послео
перационном периоде появились активные движе
ния и чувствительность левой ножки, а также при
знаки восстановления чувствительности правой. 
Явления гипертензионно-ликворного синдрома не 
прогрессировали. Ребенок был выписан домой на 
38 сутки жизни, рекомендовано наблюдение ней
рохирургом каждые 2 недели с для контроля дина
мики ликвородинамических нарушений.

Сибс, девочка, I из двойни, после рождения 
установлен диагноз: ЗВУР, диспластический вари
ант, врожденный порок развития каудальной зоны 
-  врожденный порок развития промежности. Мас
са при рождении 1950 г, рост- 42 см, окружность 
головы 28 см, окружность груди 29 см. Оценка по

шкале Апгар 7-8 баллов. Стигмы дисэмбриогене- 
за: низкий лоб, тонкая верхняя губа, низко распо
ложенные деформированные ушные раковины. 
Для уточнения вида врожденного порока разви
тия было проведено эндоскопическое и рентгено
логическое обследование с последующей консуль
тацией хирурга. Установлен диагноз: расщелина 
промежности, аномалия крестца, агенезия копчи
ка. Для уточнения диагноза необходимо проведе
ние МРТ поясничной области и таза после увели
чения массы тела. На 18 день жизни у ребенка раз
вился гнойный менингит, лечение проводилось в 
течение 1,5 месяцев. Ребенок был выписан домой 
на 62 сутки жизни, рекомендовано хирурга и про
ведения МРТ пояснично-крестцовой области.

Проведено кариотипирование обоих сибсов: 
46ХХ. Учитывая реализацию факторов риска фор
мирования ВДНТ, сибсам и матери была проведе
на молекулярно генетическая диагностика мута
ции гена MTHFR, полиморфизмы С677Т и А 1298С 
(табл.1).

Таблица 1
Результат! молекулярно-генетических 

исследований матери и сибсов

MTHFR С677Т 
Ala222Val

MTHFR
А1298С

Glu429Ala
Мать Гетерозиготнаяформа 

полиморфизма С/Т
Гомозиготный
носитель
нормального
генаА/А

Ребенок I Гетерозиготная форма 
полиморфизма С/Т

Гомозиготный
носитель
нормального
генаА/А

Ребенок II
(spina
bifida)

Гетерозиготная форма 
полиморфизма С/Т

Гомозиготный
носитель
нормального
генаА/А

#  - Больные раком молочной железы и опухолями репродуктивной системы

Рис. 1. Родословная семьи пробанда 1
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Проведен биохимический анализ крови мате
ри: фолиевая кислота -  3,06 нг/мл (норма 4,6-18,7 
нг/мл), гомоцистеин -  16,2 мкмоль/л (норма 5,0- 
12,0 мкмоль/л).

Клинический случай 2. Мальчик Н., родил
ся первым из трихориальной тройни в сроке геста
ции 33 недели с массой тела при рождении 1630 г, 
длиной 42 см, окружностью головы 29 см, окружно
стью груди 26 см. Оценка по шкале Агтгар 4-6 бал
лов. Роды кесаревым сечением. У ребенка выявлен 
врожденный порок развития: spina bifida пояснично- 
крестцового отдела позвоночника с ликвореей.

Из анамнеза известно, что ребенок от 6-ой мно

гоплодной беременности, 4-х родов. В анамнезе 
матери пробанда один аборт и один самопроиз
вольный аборт; настоящая беременность произо
шла на фоне приема оральных контрацептивов по 
поводу лечения миомы матки. Во время настоящей 
беременности питание матери было несбаланси- 
рованньгм (низкий социально-экономический ста
тус), отсутствовал прием витаминов (в т.ч фоли
евой кислоты), имела место анемия. Семейный 
анамнез отягощен наличием миомы матки и опу
холей репродуктивной системы по женской ли
нии (рис. 2). Также, в у матери имела место смерть 
близнецов на 26 неделе гестации.

0-Г-0
4 4 -т -jzf

------ 4  ' 4-г-п

- больные миомой матки и другими опухолями репродуктивной системы

Рис. 2. Родословная семьи пробанда 2

После рождения ребенок был переведен в от
деление реанимации и интенсивной терапии ново
рожденных в связи с тяжестью состояния ребенка, 
которая была обусловлена морфо-функциональной 
незрелостью и неврологической симптоматикой: 
самостоятельные движений в ногах отсутствова
ли; мышечный тонус нижних конечностей резко 
снижен. Реакции на болевые раздражители с уров
ня L3-L4 нет. Определялось зияние ануса, сфин
ктер не сомкнут. В связи с нарастающей ликворе
ей на третьи сутки жизни ребенок был проопериро
ван, произведена пластика грыжевых ворот. После
операционный диагноз: миеломенингорадикуло- 
целе пояснично-крестцового отдела позвоночника 
(Ц  Ь5). В послеоперационном периоде неврологи
ческая симптоматика без положительной динами
ки. Явления ликворной гипертензии не прогресси
ровали. В удовлетворительном состоянии ребенок 
был выписан домой на 32 сутки жизни, рекомендо
вано наблюдение нейрохирурга каждые 2 недели 
для контроля динамики явлений ликвородинамиче
ских нарушений и решения вопроса о необходимо
сти проведения ликворошунтирующей операции.

Учитывая реализацию факторов риска форми
рования ВДНТ всем сибсам из тройни, а также ма
тери была проведена молекулярно генетическая 
диагностика мутации гена MTHFR, полиморфиз
мы С677Т и А1298С (табл.2).

Таблица 2
Данные молекулярно-генетических 

исследований матери и сибсов
MTHFR С677Т 

Ala222Val
MTHFR А1298С 

Glu429Ala
Мать Гомозиготный но

ситель нормаль
ного гена С/С

Гомозиготный но
ситель нормально
го гена А/А

Ребенок I
(spina
bifida)

Гомозиготный но
ситель нормаль
ного гена С/С

Гомозиготный но
ситель нормально
го гена А/А

Ребенок II Гомозиготный но
ситель нормаль
ного гена С/С

Гомозиготный 
носитель нормаль
ного гена А/А

Ребенок III Гомозиготный но
ситель нормаль
ного гена С/С

Гомозиготный но
ситель нормально
го гена А/А

Проведены биохимические анализы крови ма
тери: фолиевая кислота -  2,44 нг/мл (норма 4,6- 
18,7 нг/мл); гомоцистеин -  14,4 мкмоль/л (норма 
5,0- 12,0 мкмоль/л). Учитывая наличие ВДНТ у 
одного ребенка из тройни, для исключения скры
тых форм ВДНТ, в частности spina bifida occulta 
сибсам рекомендовано проведение рентгенологи
ческого исследования или МРТ позвоночника в 
возрасте 1 года.

63



Описанные клинические случаи подтвержда
ют принадлежность ВДНТ к группе мультифак- 
ториальных заболеваний. Болезни с наследствен
ной предрасположенностью могут реализовывать
ся только путем тесного взаимодействия генети
ческой конституции индивида и факторов внеш
ней среды. Предполагается, что без средовых фак
торов не может реализоваться генетическая пред
расположенность. Это связано с тем, что при за
болеваниях, связанных с нарушением системы ал
лельных генов, снижена норма реакций и адапта
ция к различным воздействиям. Как в первом, так 
и во втором случае реализованы средовые фак
торы относящихся к доказанным факторам риска 
развития различных вариантов ВДНТ у плода: отя
гощенный гинекологический и акушерский анам
нез матерей (случаи самопроизвольных абортов 
прием оральных контрацептивов, несбалансиро
ванность питания и дефицит витаминов, в особен
ности фолиевой кислоты и В р); ОРВИ, гипертер
мия в первом триместре беременности, курение 
во время беременности, отягощенный семейный 
анамнез (новообразования женской репродуктив
ной системы и молочной железы).

Мультифакториальные болезни имеют слож
ный характер наследования. Риск формирования 
ВДНТ у сибсов от следующих беременностей в 
браке, где уже есть ребенок с пороком ЦНС, со
ставляет 2-5%, что примерно в 50 раз больше об
щепопуляционного риска. Риск повторного рож
дения ребенка с ВДНТ у матери в другом бра
ке составляет 0,8-1,7%, что говорит в пользу те
ории митохондриального (материнского) типа на
следования [10]. Отягощенный семейный анамнез 
по материнской линии пробандов (случаи внутри
утробной гибели плода, выкидыши, новообразо
вания репродуктивной системы, онкологическая 
патология молочной железы), и рождение детей с 
ВДНТ во втором и третьем поколении у родствен
ников, преимущественно по материнской линии, 
также подтверждает сложный механизм наследо
вания, в основе которого может лежать геномный 
импринтинг или материнское наследование.

Следствием действия совокупности всех ука
занных факторов риска является нарушение фо- 
латного цикла, которое отражают данные биохи
мических анализов крови матерей пробандов (зна
чительно сниженный уровень фолиевой кислоты 
и повышенный уровень гомоцистеина). В первом 
клиническом случае у матери и сибсов была обна
ружена гетерозиготная форма полиморфизма гена 
MTHFR, что обусловило термолабилиность и, со
ответственно, снижение активности фермента. Это 
явилось генетической основой и усугубило воз
действие имеющихся факторов риска, что приве
ло к формированию врожденных пороков разви
тия у обоих сибсов из двойни. В втором случае ис

следование полиморфизмов С677Т и А1298С гена 
MTHFR, не выявило наличия мутации в данном 
гене, ни у пробанда, ни у его матери и сибсов. Од
нако в данном случае нельзя однозначно утверж
дать, что отсутствует генетически обусловленное 
нарушение фолатного обмена. У матери могут быть 
мутации других генов ферментов фолатного цик
ла, таких как метионинсинтазы-рдуктазы (MTRR) 
и гена MTR, кодирующего аминокислотную после
довательность фермента метионин-синтазы.

Отдельным фактором риска ВДНТ плода следу
ет считать многоплодную беременность. За послед
ние два десятилетия, частота многоплодных бере
менностей во всем мире резко возросла. Это напря
мую связанно с развитием и широким использова
нием современных репродуктивных технологий. 
Около 44 % беременностей при помощи экстракор
порального оплодотворения заканчиваются рожде
нием близнецов, а 5 % - рождением тройни и более. 
В США за период с 1980 г. по 2004 г. частота рожде
ния близнецов увеличилась на 70 %, а частота рож
дения тройни или более увеличилась в 4 раза. Еще 
одной причиной роста частоты многоплодных бе
ременностей является увеличение числа беремен
ных в возрасте старше 30 лет, что уже само по себе 
является фактором риска рождения ребенка с поро
ками развития, в частности, с ВДНТ. Известно так
же, что незапланированная беременность на фоне 
приема оральных контрацептивов в большем про
центе случаев является многоплодной. Длительный 
прием оральных контрацептивов является самосто
ятельным доказанным фактором риска формирова
ния ВДНТ, поскольку эти препараты влияют на ме
таболизм фолиевой кислоты, снижая ее уровень в 
сыворотке крови женщины, тем самым вызывая ги- 
пергомоцистеинемию. Гомоцистеин обладает выра
женным цитотоксическим действием, в том числе, 
и на клетки растущего эмбриона, обуславливая тем 
самым пороки развития плода.

Около 3,5 % детей от многоплодных беремен
ностей рождаются с пороками развития. В случае 
беременности разнополыми плодами, вероятность 
формирования пороков развития у детей мужского 
пола на 29% выше, чем у девочек [17].Существует 
гипотеза, объясняющая этот факт тем, что эмбри
он мужского пола развивается немного медленнее 
женского, таким образом, длительнее подвергаясь 
неблагоприятным воздействиям факторов риска 
формирования пороков. По данным исследований с 
использованием близнецового метода, формирова
ние ВДНТ более, чем у одного плода в случае мно
гоплодной беременности, происходит очень редко. 
Конкордантность монозиготных близнецов состав
ляет около 7 %, однако другим данным может до
стигать 40 % [10]. Для дизиготных близнецов пока
затель конкордантности составляет в среднем 4 %, 
и увеличивается в случае однополых сибсов.
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Более детальное изучение случаев спиналь
ных дизрафий при многоплодных беременностях 
выявляет большой процент скрытых форм ВДНТ 
(spina bifida occulta, диастематомиелия, синдром 
фиксированного спинного мозга) у сибсов [14,15]. 
Данные формы характеризуются поздним началом 
достаточно многообразных проявлений: двига
тельные, чувствительные, ортопедические, уроло
гические нарушения, которые обусловленные ком
прессией нервных структур. Необходимость даль
нейшего обследования и наблюдение двух других 
детей из тройни в представленном клиническом 
случае 2 обусловлена возможным наличием у них 
одной из вышеуказанных скрытых форм ВДНТ.

Выводы.
1. Представленные клинические случаи под

тверждают принадлежность ВДНТ к группе поли
гонных наследственных заболеваний с предпола
гаемым материнским механизмом наследования и 
иллюстрирует неотъемлемое значение средовых 
факторов для их реализации.

2. Учитывая доказанную роль нарушения фо- 
латного обмена у матерей, необходимы дальнейшие 
исследования влияния эпигенетических факторов и 
механизмов геномного импринтинга на формиро
вание ВДНТ у моно- и дихориальных близнецов.

3. Учитывая процент конкордантности дизи- 
готных близнецов по ВДНТ и большое количество 
скрытых форм данного порока развития, необхо
димым является углубленное обследование и на
блюдение всех сибсов (в особенности близнецов) 
детей с открытыми формами spina bifida.

4. Выявление у сибсов закрытых форм спи
нальных дизрафий в раннем возрасте позволит 
своевременно оказать им необходимую медицин
скую помощь, что снизит риск развития невроло
гических и урологических осложнений.
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onstrates the role o f oncogenic types o f human papilloma virus and, therefore, the need to take measures to prevent 
infection. The existing vaccines are analized, the data about the history o f their origin is provided as well as vaccines 
testing results and theiUK effectiveness and validity period. The spacial attention is paid to synthesis o f the available 
information about possible side effects and safety o f vaccines.

R ezumat

VACCINURI PROFILACTICE CONTRA VIRUSULUI PAPILOMA UMAN:
IMUNOGENITATE, EFICACITATE, DURATA PROTECŢIEI ŞI SIGURANŢĂ.

Articolul oferă date sistematice ce arată incidenţa cancerului de col uterin în lumea şi arată, de asemenea, rolul ce 
aparţine tipurilor oncogene de virusul papilloma uman si, prin urmare, necesitatea unor măsuri pentru a preveni infec
ţia. Sunt examinate vaccinurile existente, se manifestă originea lor, rezultatele testărilor, precum şi eficienţa şi perioada 
de valabilitate. O atenţie deosebită este acordată sintezării informaţiilor disponibile despre efectele secundare posibile 
şi aspectului de siguranţă a vaccinurilor.

По данным Международного Агентства по Из
учению Рака (IARC), рак шейки матки (РШМ) 
остается одной из наиболее распространенных 
форм новообразований, занимая 7-е место среди 
всех злокачественных опухолей, 3-е место среди 
раков у женщин (после рака молочной железы и 
рака толстой кишки) и 1-е место среди злокаче
ственных новообразований женских половых ор
ганов. Ежегодно в мире регистрируется 529 000 
новых случаев РШМ, из которых более чем 85% 
приходится на развивающиеся страны, где РШМ 
составляет 13% от всех случаев рака у женщин, 
что практически в 3 раза больше по сравнению с 
развитыми странами (4,4%) (9).

Наибольшая частота цервикального рака на
блюдается в странах Латинской Америки и Ка- 
рибского бассейна, Восточной и Южной Африки. 
Ежегодная смертность от РШМ в мире составля
ет более 274 000 случаев (3), из которых 88% при
ходится на развивающиеся страны (9). Согласно 
прогнозу Всемирной Организации Здравоохране

ния (ВОЗ), смертность от РШМ может вырасти до 
320 000 в 2015 году и до 435 000 в 2030 году (5). 
Ежегодно в Европе выявляется 60 000 новых слу
чаев РШМ, а смертность составляет 30 000 случа
ев (9, 2, 19).

Современные представления о канцерогенезе 
рака шейки матки базируются на важнейших до
стижениях в изучении этиологии рака, а именно на 
установленном факте причинной связи между па- 
пилломавирусной инфекцией (ВГ7Ч) и РШМ (22, 
1). Это открытие по своей значимости находится 
в одном ряду с обнаружением роли табакокурения 
при раке легкого, а также роли хронической вирус
ной инфекции при гепатитах В и С в этиологии 
первичного рака печени. ВПЧ является условным 
патогеном, а его носительство свидетельствует не 
о злокачественном процессе как таковом, а о мно
гократно повышенном риске возникновения по
следнего. Известно более 200 типов ВПЧ, из них 
минимум 13 могут вызвать рак шейки матки или 
имеют отношение к образованию аногенитально
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го или ротоглоточного рака. Согласно накоплен
ным эпидемиологическим сведениям, встречае
мость генотипов ВПЧ в здоровых популяциях ва
рьирует в различных этнико-географических реги
онах и во многом определяется поведенческими, 
социально-экономическими, медицинскими и ги
гиеническими стандартами (22). Распространен
ность ВГГЧ-инфекции среди женщин различных 
этнико-географических регионов варьирует от 
5% до 40% (6). Несмотря на высокий социально- 
экономический и образовательный уровень, часто
та выявления ВПЧ у здоровых жительниц США 
составляет 26%, а у жительниц Канады - 21,8%. 
Эти показатели в 1,5-2 раза превышают уровень 
ВПЧ-инфицированности, отмечаемый в развитых 
европейских и азиатских странах, таких как Шве
ция (12,8%), Дания (15,4%), Япония (10,7%) (14). 
Хотя распространенность генотипов ВПЧ варьи
рует, 16-й и 18-й типы вируса являются, тем не ме
нее, доминантными онкогенными генотипами во 
всех территориях (20).

В настоящее время не существует эффектив
ных методов лечения папилломавирусной инфек
ции как таковой. Лечебные мероприятия направ
лены главным образом на ликвидацию доброкаче
ственных и предраковых образований, вызванных 
ВПЧ. Течение аногенитальной ВПЧ-инфекции 
определяется, в основном, состоянием иммунной 
системы человека. В результате при естественном 
течении ВПЧ-инфекции иммунный ответ на ви
русные антигены оказывается, как правило, недо
статочным для излечения, что возможно обуслов
лено недостаточной презентацией антигенов ви
руса. ВПЧ-инфекция не имеет литического харак
тера, что приводит к низкой концентрации свобод
ных вирусных антигенов. Кроме того, отсутствует 
продукция цитокинов воспаления и не наблюдает
ся местной воспалительной реакции. По мнению
I.H. Frazer (1998), оптимальная стратегия лечения 
аногенитальной ВПЧ-инфекции могла бы вклю
чать и потенциирование вирус-специфического 
иммунного ответа путем усиления местного вос
паления и продукции соответствующих цитоки
нов (7).

Разработанные в настоящее время вакцины 
против ВПЧ носят профилактический характер, 
не устраняя существующую инфекцию и не обла
дают лечебным эффектом при заболеваниях, вы
званных ВПЧ (20). Вакцины изготовлены из очи
щенных структурных белков L1, которые само
стоятельно формируют типоспецифические для 
ВПЧ вирусоподобные частицы (VLP). VLP полу
чают путем суперэкспрессии капсидного белка L2 
или его коэкспрессии с белком L1, в результате 
чего образуются частицы, имитирующие инфек
ционный вирион. VLP не содержит живых биоло
гических продуктов или вирусных ДНК и, следо

вательно, не обладает инфекционностью или он- 
когенностью (22, 20). Механизм, благодаря кото
рому профилактические вакцины индуцируют за
щиту, определен не полностью, но считается, что 
он основывается на иммунизации организма VLP, 
выполняющими роль антигенов с тем, чтобы сти
мулировать выработку вирус-нейтрализующих ан
тител (3).

На международном рынке широко исполь
зуются две профилактические вакцины против 
ВПЧ: четырехвалентная вакцина «Gardasil» про
изводства компании «Мегс&Со» и двухвалентная 
«Cervarix» («GlaxoSmithKline»). Четырехвалент
ная вакцина, впервые лицензированная в 2006 году 
для применения среди лиц женского пола в возрас
те 9-45 лет, содержит VLP типов ВПЧ 6,11, 16 и 18 
и произведена с использованием дрожжевого суб
страта. Вакцина предназначена для профилакти
ки предраковых поражений и рака шейки матки, 
предраковых поражений и рака влагалища и на
ружных половых органов и аногенитальных кон
дилом у женщин, в некоторых странах - для про
филактики аногенитальных кондилом у мужчин.

Двухвалентная вакцина «Cervarix» лицензи
рована в 2007 году для лиц женского пола в воз
расте 10-55 лет, содержит VLP 16-го и 18-го ти
пов ВПЧ. К 2009 году она была лицензирована 
более чем в 100 странах мира, включая 27 стран 
Европейского Союза, а также США (11,8). Вакци
на произведена с использованием новой системы 
экспрессии бакуловируса в клетки Trichoplusia ni. 
Вакцина предназначена для профилактики пред
раковых поражений и РШМ. Применение вакци
ны среди лиц мужского пола не рассматривалось. 
Обе вакцины предназначены для введения жен
щинам до начала половой жизни, то есть до того, 
как они могут подвергнуться воздействию ВПЧ. 
Четырехвалентная вакцина вводится 3 раза, вто
рая и третья доза вводятся через 2 месяца и 6 ме
сяцев после первой. Двухвалентная вакцина тоже 
вводится три раза, вторая и третья дозы вводят
ся через месяц и через шесть месяцев после пер
вой дозы (20, 13). Основная цель профилактиче
ских вакцин - это создание стойкого иммуните
та для предотвращения заражения определенны
ми типами ВПЧ и развития патологий, обуслов
ленных соответствующими типами вируса, кото
рую можно достичь, комбинируя антиген, то есть 
вирусоподобную частицу, с адъювантом. Кроме 
различия в вирусоподобных частицах, обе вак
цины в своей формуле имеют разные адъюванты: 
«Gardasil» - аморфный гидрофосфат алюминия, 
«Cervarix» -систему AS04, содержащую гидрок
сид алюминия и З-О-дезацил-4 монофосфолипи
да А. Эти адъюванты включены для того, чтобы 
усилить иммунный ответ, то есть пролонгировать 
его как можно дольше при наличии небольшого
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количества антигена, а также они могут влиять на 
тип и длительность ответов (10, 17).

Поскольку иммунологические взаимосвязи за
щитного механизма вакцины не известны, для 
оценки результатов клинических испытаний эф
фективности вакцин контрольные органы приняли 
решение использовать цервикальную интраэпите
лиальную неоплазию (ЦИН) 2 или 3 (ЦИН 2-3) и 
аденокарциному in situ для женщин в возрасте 15- 
25 лет для двухвалентной и 15-26 лет для четы
рехвалентной вакцины. Также для оценки эффек
тивности четырехвалентной вакцины использова
лись диагнозы аногенитальных кондилом, интра
эпителиальной неоплазии влагалища и наружных 
половых органов у женщин. Использование инва
зивного РШМ как индикатора испытаний сопро
вождается определенными сложностями, так как 
его развитие может произойти через десятилетия 
после появления ВПЧ, а предраковые изменения 
развиваются после инфицирования ВПЧ в течение 
5 лет. Кроме того, использование РШМ как инди
катора при подобных исследованиях недопустимо 
по этическим причинам (20). Рандомизированные 
двойные слепые испытания II и III фазы для двух 
вакцин («Gardasil» - FUTURE I, II, 2007; «Cerva- 
rix» -PATRICIA, 2007) доказали, что обе эти вак
цины эффективны почти в 100% случаев для пре
дотвращения типов ВПЧ-инфекций, представлен
ных в вакцинах, и предраковых поражений шейки 
матки высокой степени риска, ассоциированных 
с типами ВПЧ, включенными в вакцины, для се
ронегативных женщин и тех, у кого отсутствова
ли ДНК ВПЧ на момент проведения исследования 
(10, 17, 18). Эффективность профилактической че
тырехвалентной вакцины от вульварных и ваги
нальных поражений также высока (16). Комбини
рованные анализы трех рандомизированных кли
нических испытаний, в которых участвовали 18 
174 женщины в возрасте от 16 до 26 лет, доказали, 
что вакцина на 100% эффективна против интра
эпителиальной неоплазии вульвы 2, 3 (ВИН-2-3) 
или интраэпителиальной неоплазии влагалища 2, 
3 (ВаИН-2-3). Важно отметить, что ни «Gardasil», 
ни «Cervarix» не обладают лечебным эффектом, 
то есть не ускоряют очищение организма от виру
са, не приводят к прогрессии в рак шейки матки. 
Так женщины, у которых была цервикальная ин
траэпителиальная неоплазия на момент начала ис
следования любой степени тяжести, связанной с 
ВГТЧ-6, 11, 16 и/или 18 типами, не излечивались 
от нее в течение трех лет после введения трех доз 
вакцины «Gardasil», также не увеличивалось коли
чество ЦИН-2,3, превышающее число в плацебо- 
группе (17). Также у исследуемых женщин, у ко
торых присутствовали 16/18 типы ВПЧ к момен
ту вакцинации «Cervarix», не наблюдалось очище
ние от ВПЧ 16, 18 типов или ускорение развития

ЦИН-2,3 в течение двенадцати месяцев после вак
цинации (17).

При использовании обеих вакцин практически 
все девочки-подростки и молодые женщины, не 
подвергшиеся воздействию типов ВПЧ, содержа
щихся в вакцинах, вырабатывали антитела на эти 
антигены после введения трех доз вакцины (20). 
Полученные данные показали, что пик уровня ан
тител наблюдается после введения третьей дозы - 
на седьмом месяце (20). Концентрация антител в 
плазме крови значима для поддержания вакцино
индуцируемой защиты, поскольку они доставля
ются на поверхность слизистой оболочки посред
ством механизмов транссудации антител в церви- 
ковагинальную слизь (ЦВС), в отличие от анти
тел, индуцированных естественным путем, кото
рые обнаруживаются в ЦВС (10). Кроме того, уро
вень антител, индуцированных вакцинацией, зна
чительно выше обнаруженных уровней при есте
ственной инфекции. Обе вакцины формируют хо
рошую иммунологическую память: так было про
демонстрировано, что при назначении ревакцини
рующей дозы «Gardasil», вновь индуцируются вы
сокие титры антител (10).

Средние геометрические титры (GMT) сыворо
точных антител после вакцинации среди подрост
ков в возрасте от 10 до 15 лет были значительно 
выше, чем у женщин старшего возраста (16-23 лет 
для четырехвалентной вакцины и 15-25 лет для 
двухвалентной вакцины), серо- и ПЦР-негативных 
относительно типов ВПЧ, представленных в вак
цинах (20, 17, 10).

Результаты исследований «Gardasil» показали, 
что титры антител к ВГТЧ-6, 11,18 для 9-12-летних 
девочек, серо- и ПЦР-негативных к ВГГЧ-6, 11, 16, 
18 типам, были примерно в два раза ниже через 
38-50 месяцев после вакцинации, чем у 16-26-лет
них серопозитивных, ПЦР-негативных женщин 
(17). При этом титры антител для ВПЧ-16 типа 
были примерно одинаковы для девочек 9-12 лет и 
серопозитивных, ПЦР-негативных молодых жен
щин 16-26 лет. Эти результаты являются прекрас
ным научным доказательством успеха вакцинации 
молодых женщин (17).

Малочисленные, но статистически значимые 
данные показали, что, несмотря на серопозитив
ный статус к 16 и 18 типам ВПЧ и при отсутствии 
активной формы инфекции ВПЧ-16, 18 типов ко 
времени вакцинации, сохраняется 100-процентная 
эффективность по предотвращению возникнове
ния ЦИН 2+ (ЦИН 2-3, аденокарцинома in situ) для 
обеих вакцин (17). Высокая эффективность у серо
позитивных женщин без активной инфекции важ
на при вакцинации девушек, учитывая, что при
мерно 10% девочек без активной инфекции явля
ются серопозитивными к 10-ти годам, по крайней 
мере к ВПЧ-16, по неизвестным причинам (17).
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Более чем 98% женщин, вакцинированных данны
ми вакцинами подвергаются сероконверсии к каж
дому ВПЧ-типу, представленному в вакцинах (17).

Было показано, что титры антител для ВПЧ-16, 
индуцированные «Cervarix» и «Gardasil», через 
семь месяцев после 3-х разовой вакцинации пре
вышает в 124 раза и 104 раза уровень антител, вы
рабатываемых естественным путем, соответствен
но. При этом для «Cervarix» средний геометриче
ский титр антител остается в 11-13 раз, а после 
«Gardasil» более, чем в 10 раз выше уровня анти
тел после натурального инфицирования ВПЧ, на 
протяжении 6,4 и 5 лет, соответственно (17). Титр 
нейтрализующих антител к ВПЧ-18 после назна
чения «Cervarix» и «Gardasil», достигает пиково
го значения на седьмой месяц после начала вак
цинации, а именно в 107 и 27 раз соответствен
но, превышая уровень антител после натураль
ной инфекции, затем снижается до 5 раз и удержи
вается в течение 6,4 лет для «Cervarix», при этом 
для «Gardasil» возвращается к уровню титра анти
тел после натуральной инфекции через 18 меся
цев и остается таковым в течение 5 лет (17). В слу
чае «Gardasil», ответ антител к 6-му и 11 -му типам 
ВПЧ также достигает пика на седьмой месяц, пре
вышая уровень антител после натурального инфи
цирования в 11 и 7 раз соответственно, однако че
рез 18 месяцев снижается практически до уров
ней естественно индуцированных. В случае с 6-м 
типом ВПЧ этот показатель сохраняется до 5 лет, 
а для 11 -го типа ВПЧ опускается даже несколько 
ниже (17). Таким образом, было продемонстри
ровано, что через семь месяцев после введения 
«Cervarix» вырабатываемые титры антител к ВПЧ 
16-го и 18-го типов были в 3,7 и 7,3 раза выше по 
сравнению с такими же данными для «Gardasil». 
Как было сказано раньше, антитела против ВПЧ в 
цервиковагинальном секрете играют центральную 
роль в защите от ВПЧ, поэтому представляют ин
терес данные о том, что соотношение титра анти
тел в плазме крови к их титру в цервиковагиналь
ном секрете для «Cervarix» в 3 раза выше по срав
нению с «Gardasil» (17).

Наличие иммуносупрессии у пациенток, свя
занной либо с приемом препаратов или ВИЧ- 
инфекцией, не является противопоказанием для 
назначения «Gardasil» или «Cervarix», тем не ме
нее GMTs ниже для всех 4 типов ВПЧ среди это
го контингента, по сравнению с контрольной груп
пой (3, 16).

Анализ экономической эффективности пока
зал, что продолжительность действия вакцин про
тив ВПЧ должна быть по меньшей мере 15 лет и 
более, в противном случае рак шейки матки не бу
дет предотвращен, а лишь отложен (17). Резуль
таты II фазы исследований продемонстрировали 
продолжительность действия вакцин «Cervarix» и

«Gardasil», которое составляет 6,4 и 5 лет соответ
ственно. В настоящее время уже показана продол
жительность защиты вакцины «Cervarix» до 8,4 
лет, но для обеих вакцин исследования продолжа
ются (17).

Обе вакцины продемонстрировали определен
ную степень перекрестной защиты от других ти
пов, связанных с ВПЧ-16 и -18, которые также ас
социированы с цервикальными неоплазиями, что 
способствует увеличению эффективности профи
лактики цервикальных неоплазий. Это относит
ся к типам ВГГЧ-45, -31 и -33, которые являются 
следующими после 16 и 18 типов наиболее пре
обладающими типами в мире, связанными как с 
плоскоклеточным раком, так и с аденокарцино
мой (16). При этом «Cervarix» обеспечивает пере
крестную защиту от типов ВПЧ-31, -33, -45 (17), 
a «Gardasil» - от ВПЧ-31. Учитывая прямую и пе
рекрестную защиту вакцин от ВПЧ, было показа
но, что «Cervarix» может снизить частоту плоско
клеточного рака и аденокарциномы шейки мат
ки на 81%, a «Gardasil» - на 73% (17). Результа
ты исследований показали, что использование как 
«Cervarix», так и «Gardasil» привело к снижению 
количества направлений на кольпоскопию по по
воду атипичных результатов цитологических маз
ков на 26% и 20% соответственно, в течение 3-х 
лет после вакцинации (17). Благодаря перекрест
ной защите вакцин от ВПЧ, «Cervarix» может пре
дотвратить через 3 года выполнение эксцизий 
шейки матки на 69%, a «Gardasil» - на 42% (17, 11, 
13). В США частота петлевой электрохирургиче
ской эксцизий шейки матки в настоящее время со
ставляет 500 на 100 000 обследованных женщин, 
при этом при универсальном охвате вакцинацией 
это число могло быть снижено до 155 на 100 000 
женщин (17).

Оценка безопасности является приоритетом 
во всех фазах клинических исследований вакцин. 
В ходе наблюдения за 158 девочками 10-14 лет и 
1123 девочками 9-15 лет, получившими в течение 
одного года 3 дозы вакцины «Cervarix» и «Garda
sil» соответственно, в течение первых 5-7 дней 
после вакцинации в области инъекции были от
мечены следующие местные проявления: болез
ненные ощущения у 75-80%, эритемы - у 20-35%, 
припухлости - у 20-30%. Среди женщин 16-26 лет 
наблюдалась такая же частота побочных симпто
мов (17). В исследовании с подростками и моло
дыми женщинами наиболее частыми системными 
побочными симптомами являлись: миагтгии, ар- 
тралгии, головная боль, повышение температуры 
и желудочно-кишечные симптомы (17). В США 
функционирует система отчета по неблагоприят
ным событиям после вакцинации (VAERS), кото
рая получает информацию в виде отчетов обо всех 
возможных побочных реакциях, возникающих
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после вакцинации, далее данные анализируются 
Управлением по контролю за качеством продуктов 
и лекарств (FDA) и Центром по контролю и про
филактике заболеваний (CDC).

Серьезными побочными реакциями являются 
реакции, которые сопровождаются госпитализа
цией, потерей трудоспособности, инвалидностью, 
врожденными аномалиями развития или смер
тельным исходом. По данным VAERS, с момен
та лицензирования до 31 мая 2010 г. в США было 
сделано свыше 29,5 миллионов доз «Gardasil», за 
этот же период было сообщено о 16 140 побочных 
реакциях, которые в 92% случаях классифициро
ваны от слабых до умеренных, а 8% были отмече
ны как серьезные побочные реакции. Относитель
но вакцины «Cervarix», VAERS предоставил дан
ные лишь о трех побочных реакциях в США с мо
мента начала там вакцинации, которые не расце
нивались как серьезные (4). Из серьезных побоч
ных реакциях были сообщения о появлении син
дрома Джулиана-Барре, который характеризуется 
развитием мышечной слабости, однако на сегод
няшний день нет доказательств, что частота разви
тия синдрома после вакцинации достоверно выше, 
чем в общей популяции, не получивших вакцину 
(17, 12).

Анафилактический шок, по данным Австра
лийской национальной программы вакцинации, 
встречался редко, в 2,6 случаях на 100 000 доз (17). 
Нет доказательств, подтверждающих риск разви
тия обморока после введения вакцины, но наблю
дения, проведенные в постлицензионный пери
од, подтверждают, что среди вакцинированных 
подростков возрастает число обмороков, в свя
зи с чем, согласно рекомендациям ВОЗ, необхо
димо обеспечить наблюдение за вакцинирован
ными в течение 15 минут после введения вакци
ны (20). Имеются некоторые сообщения о повы
шенном образовании тромбов среди лиц, получив
ших вакцину, однако в ходе анализа было отмече
но, что большинство из них имели повышенный 
риск образования тромбов в связи с приемом гор
мональных контрацептивов. (17, 4). VAERS пре
доставил информацию о 53-х случаях смерти в 
США за период с момента лицензирования вак
цины по 2010 год, однако в результате проведения 
медицинской экспертизы не было выявлено при
чинной связи между смертельных исходом и вак
цинацией. Причины смерти в этих случаях имели 
место из-за применения запрещенных лекарствен
ных препаратов, сахарного диабета, сердечной не
достаточности (4). Постоянно изучаются все по
бочные реакции, возникающие после вакцинации 
обеими вакцинами. Основываясь на этих данных, 
CDC и FDA продолжают считать «Gardasil» безо
пасной вакциной для использования и рекоменду
ют ее для девочек и молодых женщин 11-12 и 13-

26 лет для профилактики от ВПЧ (4). Также Гло
бальный консультативный комитет по безопасно
сти вакцин ВОЗ (ГККБВ) в 2007 г пришел к вы
воду, что обе вакцины безопасны и рекомендуют
ся для применения (20). ВОЗ рекомендует вклю
чить плановую вакцинацию против ВПЧ в наци
ональные программы иммунизации, при условии, 
что профилактика РШМ и других заболеваний, 
вызываемых ВПЧ является приоритетом для об
щественного здравоохранения; внедрение вакци
ны выполнимо с точки зрения программы имму
низации; устойчивое финансирование может быть 
обеспечено и будет принята во внимание эконо
мическая эффективность стратегий вакцинации в 
стране или регионе. Вакцины против ВПЧ наибо
лее эффективны среди женщин, не подвергших
ся воздействию типов ВПЧ, содержащихся в вак
цине, поэтому основную целевую группу для вак
цинации следует отбирать на основании данных о 
возрасте начала половой жизни. Основной (пер
вичной) целевой группой будут девочки в воз
расте от 9-10 до 13 лет (20). Вакцинация вторич
ной целевой группы (14-26 лет), представленной 
девочками-подростками старшего возраста и мо
лодыми женщинами, рекомендуется, если она вы
полнима, экономически эффективна, не отвле
кает ресурсы, предназначенные для вакцинации 
первичной целевой группы или для эффективных 
программ по скринингу на РШМ, а также если 
значительная часть вторичной целевой группы 
не подвергалась вероятному воздействию типов 
ВПЧ, содержащихся в вакцине. Вакцинация муж
чин против ВПЧ не рекомендуется, так как реали
зация стратегий, позволяющих обеспечить высо
кий уровень охвата прививками (более 70%) в пер
вичной целевой группе девочек-подростков млад
шего возраста, будет более экономически эффек
тивной в плане снижения заболеваемости РШМ, 
чем вакцинация мужчин (20). Модели оценки ре
зультатов и экономической эффективности вакци
нации против ВПЧ показывают, что программы, 
обеспечивающие высокий уровень охвата привив
ками среди девочек-подростков младшего возрас
та (более 70%), могут значительно снизить затра
ты, связанные со скринингом на рак шейки матки, 
последующим наблюдением и тестированием по 
поводу патологических поражений, а также с ди
агностикой и лечением предраковых поражений и 
рака шейки матки (11). Также можно ожидать зна
чительного снижения заболеваемости менее рас
пространенных видов рака влагалища, наружных 
половых органов, ануса, головы и шеи, ассоцииро
ванных с ВПЧ 16 и 18 (20). Действительно, иссле
дования, основанные на регистрах случаев рака в 
Финляндии и Швеции доказали, что женщины, ко
торым проводили лечение ЦИН, имеют высокий 
риск развития других аногенитальных типов рака
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в течение 10-20 лет после начальной диагности
ке ЦИН, что свидетельствует об общности этио
логического фактора, и таким образом, о возмож
ной важности профилактической вакцины против 
ВПЧ и для профилактики онкологических заболе
ваний данной локализации (10). Вакцинация про
тив ВПЧ является важным подходом по профилак
тике, и она не подразумевает отмены программы 
скрининга, так как другие типы ВПЧ, кроме 16 и 
18, являются причиной развития 30% всех случа
ев рака шейки матки. В связи с этим цитологиче
ский скрининг остается основным подходом вто
ричной профилактики рака, а прошедшие вакци
нацию должны следовать программе скрининга, 
в противном случае заболеваемость РШМ может 
возрасти.
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IN F O R M A Ţ II SCU RTE

EBCOG TRAINING THE TRAINERS (TTT) WORKSHOP FOR EDUCATIONAL 
SUPERVISORS IN NEONATOLOGY, OBSTETRICS AND GYNAECOLOGY

The European Board and College of Obstetrics and 
Gynecology, EBCOG, a organizat evenimentul Train
ing the Trainers Workshop For Educational Supervi
sors in Neonatology, Obstetrics and Gynaecology, în 
perioada 20-22 iunie 2013, în oraşul Kiev, Uckraina. 
Necesitatea efectuării acestui training, a fost sublini
ată prin importanţa evoluării continue a trainerilor şi 
implicarea acestora în oferirea cunoştinţelor şi abili
tăţilor practice necesare persoanelor antrenate, fiind 
efectuate din mai 2013 pînă în prezent 49 TTT, în ora
şe ca: Ankara, Atena, Berlin, Kaunas, Lisabona, Lju
bljana, Palanga, Torino etc. Ideia primară rezidă din 
necesitatea de a hotărî şi soluţiona întrebarea de bază 
în procesul didactic -  motivarea persoanelor antrenate 
în obţinerea cunoştinţelor şi abilităţilor practice nece
sare, care încep de la oferirea principiilor de bază în 
domeniul studiat şi evoluează prin educare continuă.

Scopul şi obiectivele urmate, în cadrul Training 
the Trainers Workshop For Educational Supervisors 
in Neonatology, Obstetrics and Gynaecology, au fost: 
de a învăţa şi ameliora abilităţile de traineri, de a de
termina strategii pentru echilibrarea solicitărilor per
soanelor antrenate şi cerinţele trainerilor, de a învăţa 
concepte noi în evaluarea personalităţii persoanelor 
antrenate pentru ameliorarea activităţii acestora, de a 
înţelege importanţa feedbackului pentru îmbunătăţi
rea cunoştinţelor teoretice şi practice, de a învăţa une
le abilităţi de comunicare şi activitatea cu persoanele 
antrenate aflate în dificultate.

In calitate de lectori au fost invitaţi: Dr. Ziva No
vak Antolic, Specialist în Obstetrică şi Ginecologie, 
Profesor în Obstetrică şi Ginecologie, Facultatea de 
Medicină, Universitatea din Ljubljiana, Responsabilă 
pentru sistemul de instruire a trainer-ilor şi tutorilor; 
Dr. Angelique Goverde, Consutant Senior în Obste
trică şi Ginecologie, Specialist în Medicina de Repro

ducere, Universitatea de Medicină, Utrecht, Olanda şi 
Dr. Nuno Nogueira Martins, Specialist în Obstetrică 
şi Ginecologie, Profesor în Obstetrică şi Ginecologie, 
Facultatea de Medicină, Universitatea de Medicină, 
Aveiro, Portugalia, Consultant în Obstetrică şi Gine
cologie şi în Educarea Supervisorilor, Universitatea 
Viseu, Portugalia.

Temele discutate, pe parcursul trainingului, au 
fost:

• Necesitatea feedbackului în comunicare şi eva
luarea activităţii în echipă

• Trainingul abilităţilor practice. Modalităţi de 
învăţare şi evaluare

• Evaluarea cunoştinţelor teoretice, atitudinii şi 
abilităţilor practice în cadrul grupului de lucru, 
constituite ca şi echipă

• Evaluarea persoanelor antrenate în baza carac
teristicilor propriei personalităţi

• Modalităţi de soluţionare a problemelor surve
nite pe parcursul procesului de achiziţionare a 
cunoştinţelor şi abilităţilor practice necesare

• Manifestarea profesionalismul la locul de lucru
• Modalitatea şi abilitatea de a oferi veşti proa

ste. Cum să dăm veşti proaste?
• Necesitatea supravegherii pe parcursul trainin

gului. Monitorizare directă şi indirectă
• Bazele negocierii în situaţie de conflict, 

survenită în lucrul în echipă
• Metoda celor 6 pălării. Gândire paralelă. 

Noţiuni de bază şi necesitatea implementării 
acestora în practica cotidiană.

Trainingul a debutat şi a finalizat prin evaluarea 
cunoştinţelor în domeniul, prin efectuarea unui test şi 
expunerea propriilor opinii.

Corina Iliadi-Tulbure, Dr. în med., Asist, univ., 
Catedra Obstetrică şi Ginecologie FECMF, 

USMF Nicolae Testemiţanu
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SIMPOZIOANE, CONGRESE, CONFERINŢE

THE XI WORLD CONGRESS OF PERINATAL MEDICINE

“Looking to the future: fighting inequalities, aim
ing to better practice worldwide”

The 11th World Congress of Perinatal Medicine 
took place from June 19 to June 22 in Moscow. 
Several thousands of scientists and practitioners from 
105 countries and 41 international organizations, 
including WHO, FIGO, ECPM and others, are 
members o f WAPM at present.

In Moscow, the 11th World Congress of Perinatal 
Medicine gathered more than 2200 participants from 
91 countries, including 860 Russian specialists. 
The largest delegate groups came from China, Italy, 
Romania, Greece, Serbia, Japan, Columbia, Brazil, 
USA, Kazakhstan, Portugal. The Moldavian delega
tion included more than 20 specialists.

Carrying of the Congress of this level in Russia 
proves the recognition of the contribution of 
Russian neonatologists, obstetrician-gynecologists, 
scientists and other specialists to the development of 
perinatology in the 21st century.

The World Association of Perinatal Medicine 
(WAPM) was created in 1988. The First World 
Congress of the WAPM took place in Tokyo in 
1991, and was attended by 1580 participants from 45 
countries. The World Association decided to hold the 
World Congress every two years. Prof. Sakamoto was 
elected the President of the WAPM. Then congresses 
took place in Roma (1999), Barcelona (2001), Osaka 
(2003), Zagreb (2005), Florence (2007), Berlin 
(2009), Uruguay (2011).

Presidents of the 11th World Congress were 
academician of RAMS Sukhikh G.T. and Volodin 
N.N., honorary presidents -  academicians of RAMS 
Savelieva G.M. and Strizhakov A.N., and the leaders 
of the scientific program - the world-renowned leaders 
in the field of perinatal medicine Gian Carlo Di Renzo 
(Italy) and Roberto Romero (USA).

The Congress attracted huge attention of the 
country’s leadership. The Minister of Health of the 
Russian Federation V.I.Skvortsova, the top officials of 
relevant departments of the Ministry of Health and the 
State Duma of the Federal Assembly o f Russia were 
directly involved in the organization and the working 
program of the Congress.

The most significant event of the 11th World 
Congress of Perinatal Medicine was the visit of 
Russian President V.V. Putin. Vladimir Putin found an

opportunity not only to welcome the participants of 
the Congress, but also to speak to them, stressing the 
“great honor to host such a representative delegation 
and a representative forum of leading scientists, 
researchers, practitioners and health professionals 
from all over the world in the capital of Russia.”

Development and implementation of perinatal 
technologies as a top-priority task of the healthcare, so 
the Congress will be useful to the specialists working 
in this important field.

The Congress program included five plenary 
meetings, 12 workshops, 28 scientific sessions. 
Besides, the Congress held special and plenary sessions 
and round tables of the Russian Perinatal Society, 
Russian Society O&G, and CIS Societies O&G. The 
program included more than 220 presentations of the 
leading international and Russian experts in obstetrics, 
neonatology, fetal medicine.

The Scientific Board has selected the following 
topics for the Congress:

■ Prematurity
■ Developmental Origins of Adult Diseases
■ Emergencies at Birth
■ Asphyxia
■ Proven Strategies to Improve Outcome
All the presentations kept the high level of the 

forum. Among the most interesting speakers were 
E.Saling (Germany), R.Romero (USA), R.Quintero 
(USA), A.Antsaklis (Greece), G.Di Renzo (Italy), 
X.Carbonell-Estrany (Spain), G.T.Sukhikh (Russia), 
V.N.Serov (Russia).

Two reports and 8 posters were presented from 
moldovian delegation:

Professor P. Stratulat “Perinatal care in Moldova”
Conferenţiar. Iu. Dondiuc “The implementation of 

confidential enquiries into maternal death: experience 
of the Republic of Moldova

The XI World Congress o f Perinatal Medicine 
brings together biologists, obstetricians, midwives, 
neonatologists, genetic counsellors, nurses, nutrition
ists and other healthcare Specialists involved in Peri
natal care.

The Congress program covered such important 
areas as fetal distress biomarkers, drug therapy during 
pregnancy and the neonatal period, fetal and maternal 
diseases and complications o f pregnancy, the most 
up-to-date technologies of visualization, intrauterine
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formation of psycho-emotional sphere, prevention 
of preterm delivery, obstetric hemorrhage, issues of 
maternal morbidity and mortality, diagnostics and 
treatment of neonatal sepsis, infection etc.

XI World Congress of Perinatal Medicine in 
Moscow became a milestone event, which will 
undoubtedly contribute to prestige of the medical

science and practice in the world, communication 
of advanced experience, international professional 
networking, and world medicine globalization 
processes.

During the closing ceremony the WAPM flag was 
solemnly handed to representatives of Madrid, the 
city that will host the next Congress.

V. Petrov

IN M EM ORIAM

V
IN MEMORIA PROFESORULUI PETRU ROŞCA

Pe 18.04.2013 s-astinsdinviaţăunmare 
nume în medicina Republicii Moldova -  
Petru Roşea, profesor universitar, catedra 
obstetrică ginecologie, USMF Nicolae 
Testemiţanu. Fiind grav bolnav a reuşit 
să sărbătorească a 75-a aniversare alături 
de cei dragi - familie, colegi, prieteni ca 
apoi în scurt timp să plece în veşnicie cu 
multe vise şi dorinţe nerealizate.

Profesorului Petru Roşea îi aparţine 
un loc deosebit în galeria savanţilor 
obstetricieni-ginecologi, este una dintre 
personalităţile a cărei bogată experienţă 
clinică, didactică şi ştiinţifică este 
considerată un model de urmat. Asociaţia 
medicilor obstetricieni-ginecologi a 
sărăcit odată cu plecarea personalităţii D-lui, care a 
contribuit mult la formarea tinerilor specialişti ce-i 
păstrează o vie şi frumoasă amintire, îi poartă cinstea 
şi onoarea cu recunoştinţă.

Profesorul Petru Roşea a trăit şi a purtat în sine un 
profund sentiment civic, a fost adept activ şi curajos 
pentru Deşteptarea Naţională, pentru promovarea 
şi vorbirea limbii romane, într-un cuvânt -  Om al 
Neamului Nostru.

Lumina zilei a văzut pe 23.03.1938 la Iaşi, 
România. Cănd avea 4 anişori, familia a revenit la 
başlina lui laică-său, în comuna Hîrtop, Floreşli. După 
şcoala din sat urmează şcoala de felceri şi moaşe din 
or.Bălţi (1955) pe care o absolveşte cu menţiune. 
Astfel reuşeşte de a fi student la Institutul de Medicină 
din Cişinău şi devine absolvent cu Diplomă de 
Merit (1961), repartizat ulterior în calitate de medic 
obstetrician-ginecolog în satul Dănjeni, Ocniţa. 
Urmează doctoratul la Universitatea de Medicină 
din Kiev, Ucraina (1963). Pe atunci, N.Testemiţanu, 
Ministrul Sănătăţii, promovator a cadrelor Naţionale,

îl recheamă pentru perfecţionarea 
serviciului de obstetrică-ginecologie 
în comun cu prof.Gh.Paladi, specialist 
principal în domeniu.

Pe parcursul anilor 1990-1998 a 
activat în calitate de specialist principal 
în obstetrică şi ginecologie al Ministerului 
Sănătăţii, aducând un aport semnificativ 
nu numai în calitate de generator de idei 
dar şi participant activ la realizarea lor 
cu un tact deosebit, multă răbdare şi 
insistenţă, ce a impus şi mai mult respect 
la persoana sa. în profunzime, cum îi era 
specific numai D-lui, a studiat „Unele 
aspecte epidemiologice şi medico- 
organizatorice a morbidităţii şi mortalităţii 

materne şi perinatale în Republica Moldova. 
Sănătatea reproducerii umane şi planificarea familială 
au stat la temelia următoarelor cercetări, avănd 
argumente practice, ştiinţifice la elaborarea a mai 
multor recomandări metodice de rang republican 
şi internaţional, pentru ce specialiştii din România 
i-au oferit Diploma de Excelenţă în obstetrică şi 
ginecologie.

Realizările ştiinţifice au fost reflectate în peste 
200 de publicaţii ştiinţifice, dintre care 3 monografii, 
manual de obstetrică, curs de instruire „îngrijirea 
antenatală" , Ghiduri Naţionale A,B,C. Conducător 
ştiinţific la 3 teze de doctor în medicină, coator 
la elaborarea „Programului unic de pregătire prin 
rezidenţiat" (1992). Pentru merite ştiinţifice, didactice 
şi manageriale deosebite Domniei sale I s-a conferit 
titlul de „Om Emerit a Republicii Moldova" , i s-au 
decernat 2 medalii comemorative „N.Testemiţanu" şi 
„Diploma de onoare a USMF".

bai mult de 15 ani a activat în calitate de secretar 
al Asociaţiei ştiinţifico-practice în obstetrică şi
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ginecologie. Circa 10 ani a fost preşedintele Comisiei 
Republicane de atestare a medicilor pe specialitate. 
A fost membru activ al Consiliului specializat în 
obstetrică şi ginecologie de susţinere a tezelor de 
doctor şi doctor habilitat, membru al comisiei de 
Experţi a Ministerului Sănătăţii, membru a consiliului 
de redacţie a „Buletinului de perinatologie" şi „Curier 
medical".

Astfel, Profesorul Petru Roşea, a făcut o carieră 
strălucită, traversând în ascensiune ierarhică activitatea 
în calitate de medic de la sat , asistent, conferenţiar, 
professor universitar, specialist principal în domeniu 
al Ministerului Sănătăţii, şef de clinică, contribuind 
considerabil la reformarea asistenţei medicale 
acordate mamelor şi copiilor din Republica Moldova. 
Cu căt mai mult timp trece de la plecarea D-lui, cu atăt 
mai mult îi simţim lipsa. Astăzi nu mai este între noi, 
nu putem savura prelegerile incomparabile, recenziile 
şi discursurile deosebit de profunde în conduita 
medicală, glumele pe alocuri serioase, care ne alinau 
nereuşitele şi ne încurajau la noi studii.

Aparent dur, în acelaşi timp sensibil şi grijuliu. 
Permanent rămâneam plăcut surprinşi de atitudinea

D-lui faţă de toate pacientele indiferent de 
circumstanţe, cu respect şi atenţie.

Tot ce a reuşit profesorul Petru Roşea să realizeze 
se datorează pe drept muncii perseverente de zi cu 
zi, deseori depăşind situaţiile complicate, datorită 
umorului specific doar D-lui. D-lui adesea se pronunţa, 
că „duce o viaţă interesantă şi neliniştită, dar. Slavă 
Domnului -  împlinită". Noi suntem cu profundă 
recunoştinţă pentru sprijinul moral, pentru îngrijirea 
sufletească şi creştinească din partea soţiei, copiilor şi 
nepoţilor în ultimele luni grele de boală şi ultimul lui 
drum în lumea celor drepţi!

Activitatea profesorului P.Roşca -  clinician 
cărturar, pedagog strălucit, savant valoros -  constituie 
un faimos capitol în istoria obstetricii şi ginecologiei. 
Pentru toţi cei care l-au cunoscut şi au colaborat cu 
prof. Petru Roşea rugăm câteva clipe de reculegere 
pentru Marele Om al Neamului Nostru şi s-ăl rugăm 
pe Bunul Dumnezeu să-l ocrotească în lumea veşnică!

Asociaţia medicilor obstetricieni-ginecologi, 
colectivul catedrei obstetrică ginecologie 

USMF„ Nicolae Testemiţanu".

MARK ŞTEMBERG

Pe 10 aprilie 2013 s-a stins din 
viaţă medicul, profesorul şi savan
tul Marc Ştemberg . în activitatea sa 
asiduă s-a condus permanent după 
motto-ul: Munca este temelia fo
cului veşnic al vieţii.Personalitatea 
veteranului serviciului obstetrico- 
ginecologic din Republica Moldova 
a fost un model de erudiţie aleasă, de 
hărnicie extraordinară, calm, omenie, 
perseverenţă.

Marc Ştemberg s-a născut în 
Ucraina oraşul Marganeţ, într-o 
familie de intelectuali, a supravieţuit 
războiul, anilor grei de după război, 
deportarea, foamea, pierderea oame
nilor apropiaţi. A depăşit toate greutăţile, terminînd 
cu brio Institutul de Medicină din oraşul Sverdlovsk 
(Ekaterinburg). Deja în timpul studenţiei a scris pri
ma sa lucrare ştiinţifică publicată în anul 1951, într-o 
revistă de rang unional.

Activitatea medicală şi-a început-o în raionul 
Străşeni în calitate de medic ginecolog, iar în urma 
activităţii fructuoase, în anul 1953 a fost numit în cali

tate de specialist principal în obstetrică 
al raionului Străşeni. în paralel cu 
activitatea clinică, prof. Ştemberg a 
efectuat şi cercetări ştiinţifice în do
meniul organizării serviciului obstet
rical rural. Anume acestei tematici a 
fost consacrată teza de doctor în ştiinţe 
medicale susţinută în anul 1958. A 
fost unul dintre dascălii fondatori ai 
Universităţii de Medicină şi Farmacie 
„Nicolae Testemiţanu”, unde a activat 
timp de 55 de ani.

Din anul 1958, prin ordinul Minis
terului Sănătăţii al RSS Moldoveneşti, 
a fost numit în calitate de medic or
dinator în maternitatea republicană a 

oraşului Chişinău şi asistent universitar al catedrei de 
obstetrică.

în anul 1964 prin concurs domnul M. Ştemberg a 
fost ales în calitate de conferinţiar universitar al cat
edrei de obstetrică-ginecologie, condusă de profesorul 
A. Cocerghinshii.

Marc Ştemberg a adus un aport considerabil în 
organizarea serviciului obstetrico-ginecologic în me
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diul rural din Moldova, iniţiind pregătirea calificată 
ale cadrelor medicale superioare şi medii. Această 
perioadă din viaţă a pus temelia activităţii sale fruc
tuoase ulterioare. Autor a mai mult de 300 lucrări 
ştinţifice, dintre care monografii, materiale metodice, 
manuale (unul dintre care a fost onorat cu Premiul de 
Stat al Republicii Moldova). Marc Ştemberg a rămas 
un om onest, modest şi întotdeauna gata de a încuraja 
discipolii. Domnia sa pe bună dreptate s-a mîndrit 
cu realizările sale, le-a promovat pentru creşterea 
generaţiilor de medici, dar niciodată nu a fost în 
căutarea de faimă, putere şi bogăţie. Atitudinea lui 
faţă de oameni a fost sinceră, colegială, povăţuitoare. 
Chiar pînă în ultimele clipe ale vieţii sale el a muncit, 
a creat, a avut grija de oamenii apropiaţi, a plăsmuit 
planuri de viitor. Personalitatea completă a aceea la 
care se ajunge prin integrare, prin întregire succesivă. 
Un om cu suflet mare, ce a trecut pe pămînt, lăsînd o 
amprentă marcată în discipoli, copii, nepoţi ce îi vor 
simţi întotdeauna lipsa, dar vor continua promovarea 
ideilor şi năzuinţelor nerealizate.

Dl. Ştemberg a fost un medic înnăscut. Toţi 
care îl cunoşteau, apreciau profesionalismul înalt, 
inteligenţa, farmecul personal, sociabilitatea, sensi
bilitatea, bunătatea, compasiunea, modestia, cultura 
interioară, capacitatea excepţională de a găsi un teren 
comun cu pacienţii şi colegii. Cu alte cuvinte, toate 
aceste calităţi sunt caracteristice unui adevărat medic 
obstetrician-ginecolog .

Aprecierea activităţii Dlui este una obiectivă. De 
aceeaşi părere era şi cunoscutul fiziolog, profesorul 
Anatolie Zubcov, care aprecia înalt erudiţia, origi
nalitatea şi rezolvarea obiectivelor ştiinţifice ale dl 
Ştemberg. Din aceste considerenţe, cei doi discutau 
frecvent diferite teme ştiinţifice.

Marea sărguinţă, erudiţia largă, aspiraţia de real
izare a cunoştinţelor sale de suport a populaţiei pentru 
a avea o generaţie sănătoasă, i-a permis dlui Ştemberg 
de a contribui considerabil atît în organizarea asistenţei 
obstetrico-ginecologice, perfecţionarea procesului cu
rativ şi didactic, cît şi în dezvoltarea ştiinţei.

Printre primele lucrări editate de către Dlui, tre
buie de menţionat şi recomandarea metodică despre 
expertiza medicală în obstetrică şi ginecologie, care 
a fost implimentată şi în alte regiuni ale fostei URSS.

Este apreciată şi contribuţia dlui Ştemberg şi în 
perfecţionarea procesului didactic. Dlui a elaborat 28 
de recomandări metodice în cele mai dificile probleme 
obstetricale şi ginecologice, editate în două limbi şi 
care au fost implimentate în activitatea practică zi de 
zi a medicilor din republică.

Domnul Ştemberg mai mult de 20 de ani a stu
diat problema kraurozei şi leucoplachiei vulvei. Dlui 
a constatat că maladia este condiţionată de către 
modificările neuroendocrine şi metabolice rezultate 
de afectarea creierului mijlociu şi ca urmare apar 
dereglări trofice în regiunea organelor genital ex
terne.

Societatea de obstetrică-ginecologică şi perinatală 
deplânge dispariţia dlui Marc Ştemberg şi exprimă 
adâncă durere şi sincere condoleanţe apropiaţilor în 
legătură cu încetarea lui din viaţă. Marc Ştemberg 
va rămâne o prezenţă constantă, unanim apreciată şi 
respectată în viaţa noastră medicală, căci a trudit per
manent, mai mult de o jumătate de secol ca om de 
ştiinţă, medic, teoretician şi pedagog al medicinei 
naţionale. Dispariţia Dlui lasă un gol imens în viaţa 
noastră medical, toţi cei care l-au cunoscut, îi vor 
păstra vie amintirea, Dumnezeu să-l odihnească.

Societatea medicilor obstetricieni-ginecologi 
Asociaţia Medicinei Perinatale 

Colegiul de redacţie “Buletinul Perinatal”
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SOROCEAN EMILIA AREFA

Pe data de 6 iulie 2013 s-a stins din 
viaţă Emilia Sorocean, conferenţiar 
universitar al catedrei de obstetrică 
USMF „N. Testemiţanu”.

Omul şi destinul său reprezintă un 
întreg inseparabil, care se provoacă 
şi se creează reciproc. Din aceste 
considerente, personalitatea dnei 
conferenţiar Sorocean a marcat de
stinul său de medic profesional- 
ist ginecolog, destin împlinit prin 
cunoaşterea adevărului vieţii, prin arta 
de a trăi frumos şi de a te dărui fără 
rezerve. Calităţile decisive în formar
ea dnei Sorocean, au fost inteligenţa, 
modestia cugetului, înţelepciunea, 
voinţa nonconform istă, pasiunea şi 
dragostea pentru specialitatea aleasă.

Emilia Sorocean s-a născut pe data de 8 august 
1934 în satul Teleşcova, raionul Zguriţa, RSSM. După 
absolvirea şcolii medii generale a fost înmatriculată la 
Universitatea de Stat de Medicină, facultatea medicină 
generală, care a absolvit-o în anul 1957. Din anul 1957 
a lucrat în calitate de medic obstetrician ginecolog în 
Spitalul Raional Cotovsc.

Pe parcursul anilor 1961 -  1963 a finisat ordinatura 
clinică, specialitatea Obstetrică şi ginecologie, după 
care a fost numită şef secţie Ginecologie în cadrul 
Maternităţii Republicane, oraşul Chişinău.

Pe parcursul anilor 1961 -  2005, dna Sorocean 
a lucrat în funcţie de asistent universitar în cadrul 
Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae 
Testemiţanu” la diferite facultăţi (medicină generală, 
pediatrie) şi catedre sub conducerea: profesorului A. 
Cocerghinschii, profesorul. E. Gladun, profesorul. M. 
Rotaru.

La data de 3 octombrie 1973 a susţinut teza de 
doctor în medicină pe tema: “Starea funcţiei ficatu

lui şi conduita ginecopatelor cu pro
cese inflamatorii a organelor geni
tale interne” . Este autor al 38 lucrări 
ştiinţifice publicate şi 2 brevete de 
raţionalizare.

A fost premiată în anul 1966 cu 
titlul de Excelenţă în Sănătate, iar în 
anul 1987 a fost premiată cu medalia 
„Veteranul Muncii” şi o mulţime de 
diplome pentru merite deosebite în 
activitatea universitară.

Domnia sa şi-a creat imaginea 
unui specialist competent, înţelept, 
cu abilităţi deosebite de organizare. 
Multe generaţii de medici, rezidenţi, 
au avut-o ca îndrumător, ascultîndu-i 
prelegerile şi sfaturile practice bazate 
pe experienţa bogată de medic, peda

gog şi cercetător ştiinţific.
întotdeauna, dna conferenţiar Emilia Sorocean se 

străduia să-i ajute pe toţi, fiind generoasă şi loială, 
de aceea Dumnezeu a răsplătit-o, dăruindu-i o viaţă 
împlinită şi frumoasă, plină de respect şi de dragoste, 
sentimente oferite şi de gemenii săi. Destinul dnei So
rocean a fost şi este un model pentru colegii şi disci
poli săi, un model de a trăi şi profesa frumos.

Vestea dispariţiei sale ne-a bulversat gândurile tu
turor. Ar fi atât de multe de spus despre inconfund- 
abila sa personalitate, despre angajamentul său inegal
abil pentru sănătate şi despre eforturile supraomeneşti 
de care a fost în stare pentru menţinerea şi pregătirea 
profesională a cadrelor medicale, A fost, pe bună 
dreptate, un membru activ al societăţii de obstetric şi 
ginecologie. în memoria noastră va rămîne ca o per
sonalitate cu renume, înconjurată de profesionalism, 
dăruinţă, şi înţelepciune.

Fie ţărâna uşoară şi Dumnezeu să o odihnească în 
pace.

Societatea medicilor obstetricieni-ginecologi 
Asociaţia Medicinei Perinatale 

Colegiul de redacţie “Buletinul Perinatal”


