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CORELAŢII DINTRE ACTIVITATEA PROTEINEI C -REACTIVE ŞI 
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Summary 

Correlation between activity of C- reactive protein (CRP) and ceruloplasmine 

 in haemorrhagic shock revived with hyaluronic acid 

Haemorrhagic shock is manifested through local and diffuse inflammatory process. The 

pathogenetic factors of systemic inflammation are acute phase proteins and oxygen free radicals. 

CRP and ceruloplasmine are recognized as markers of loyal local and diffuse inflammatory 

process. Postinfusionale syndrome triggers a set of tissue damages additional to hypovolemic 

impact, which are assign to reperfuse syndrome, and are mediated by oxidative stress, and 

respectively , detremental affected by acute phase proteins, proinflammatory cytokines, metals 

and modulators proteins of oxidative stress ( transferine-iron, ceruloplasmine-copper).  

 

Rezumat 

Şocul hemoragic se manifestă prin proces inflamator local şi difuz.  Factorii patogenetici 

ai inflamaţiei sistemice sunt proteinele fazei acute şi radicalii liberi de oxigen.  PCR  şi 

ceruloplasmina sunt recunoscuţi  drept markeri fideli ai procesului inflamator local şi difuz. 

Sindromul postinfuzional declanşează un set de alterări tisulare adiţionale impactului 
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hipovolemic, care sunt atribuite efectului de reperfuzie şi sunt mediate predilect prin stresul 

oxidativ şi, respectiv, influenţate detrimental de către proteinele fazei acute, citokinele 

proinflamatoare, metalele şi proteinele modulatoare a stresului oxidativ (transferina – fierul, 

ceruloplasmina – cuprul). 

 

Actualitatea  

Şocul hemoragic se caracterizează prin modificarea concentraţiei  proteinelor fazei acute 

cauzate de alterările primare şi/sau secundare  a celulelor, structurilor  extracelulare [1]. Proteina 

C reactivă (PCR) este o proteină plasmatică sintetizată de ficat şi de adipocite. Ea este un marker 

al inflamaţiei sistemice a organismului, ce participă la eliminarea substanţelor necrotice din 

organism fixând lipoproteidele cu densitate joasă şi foarte joasă. Manifestând  funcţie 

imunomodulatoare, interacţionează cu Fc-receptorii de pe suprafaţa celulelor imunocompetente - 

monocite, T-killeri, T-supresori şi participă la fixarea ligandului cu activarea complementului. 

Proteina C-reactivă inhibă eliberarea citokinelor proinflamatorii prin mecanism de fixare a 

fosfolipidelor membranare.  

Stresul oxidativ joacă un rol esenţial în patogenia şocului hemoragic şi în evoluţia 

sindromului de disfuncţie poliorganică. Radicalii liberi de oxigen posedă acţiune alterativă 

directă asupra membranei celulare, dar realizează şi acţiune stimulatoare independentă asupra 

eliberării mediatorilor inflamatori. Ceruloplasmina se  impune prin diminuarea ratei formării 

radicalilor liberi de oxigen, capabilă să declanşeze procese oxidative. Efectele oxidative pot avea 

impacte benefice, mai ales în cadrul şocului hemoragic şi anume formarea stocului de nitrit 

(NO2
-
), o rezervă biologică a NO, care se formează prin oxidarea NO în prezenţa 

ceruloplasminei [5]. Nitritul este redus până la NO prin intermediul dioxihemoglobinei, ceea ce  

majorează conţinutul de monoxid de azot în condiţiile de ischemie şi hipoxie.  

 

Obiectivul actualei  lucrări este estimarea corelaţiei dintre activitatea proteinei C -

reactive şi ceruloplasmină  pe parcursul şocului hemoragic pînă şi după resuscitare cu soluţie 

acid hialuronic. 

 

Material şi metode  

În experienţele proprii şocul hemoragic a fost reprodus la iepuri masculi de laborator 

(masa corporală 2,3-2,5 kg), utilizând modelul clasic [3].  

Aplicând anestezie locală cu Sol. Novocaină 5%-10 ml, a fost  preparată vena femurală. 

Sângele a fost exfuzat în 3 prize (câte 15-20 ml la fiecare) la intervale de 15-20 min, volumul de 

sânge pierdut fiind de circa 45-55 ml (5-7% din masa corpului), ceea ce constituie aproximativ 

40% din volumul total de sânge. Presiunea sanguină finală a fost menţinută la nivel de şoc sever 

- 40±5 mm Hg. Aceste valori  au fost menţinute prin efuzii şi reinfuzii repetate de sânge pe o 

perioadă până la 24 ore. Estimările biochimice ale sângelui s-au efectuat iniţial, la sfârşitul 

perioadelor de 90 min, 5 ore şi 24 ore ale evoluţiei şocului hemoragic. 

Primele 5 ore animalele rămâneau fixate pe măsuţe. După aceasta animalele erau 

eliberate şi întreţinute în condiţii identice la temperatura de 25-30°C cu acces liber la apă şi 

hrană pentru a studia durata vieţii animalelor din fiecare lot  Pe tot parcursul vieţii se studia 

starea generală a animalelor. La finele experienţelor animalele au fost sacrificate prin eutanazie.  

Concentraţia proteinei C-reactive plasmatice ( mg/dl) a fost determinată prin metoda 

Slide-format (latex). 

Concentraţia ceruloplasminei plasmatice (mg/dl) a fost determinată prin metoda 

imunoturbidimetrică. 
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Rezultatele şi discuţii 

Valorile markerilor inflamaţiei sistemice şi stresului oxidativ pe parcursul şocului hemoragic 

pîna şi după resuscitare cu acid hialuronic sunt redate în tabelul 1. 

 

Tabelul 1. Valorile serice ale PCR şi ale ceruloplasminei (mg/dl) pe perioada sindromului 

postinfuzional în resuscitarea cu soluţie acid hialuronic 
 

Indice Iniţial Nivel 

preinfuzional 

Sindromul postinfuzional 

90 min 5 ore 24 ore 

PCR 

n=8 

48,6± 

3,2 

61,2±3,6 

+26% vs iniţial 

p<0,05 

 

+10% vs 

preinfuzie 

p>0,05 

 

-11% vs –AH, 

p>0,05 

-7% vs –AH, 

p>0,05 

Ceruloplas

mina 

n=8 

4,8 ± 

0,23 

6,3±0,3 

+31% vs iniţial 

p<0,05 

+3% vs nivel 

preinfuzional 

p>0,05 

 

-8% vs –AH, 

p>0,05 

-16% vs –AH, 

p>0,05 

 

Legendă:  

p – valoarea semnificaţiei comparativ cu indicele iniţial sau cu indicele preinfuzie;  

% - diferenţa relativă a indicelui respectiv faţă de valoarea lui iniţială (până la 

hemoragie) sau cea preinfuzională (până la resuscitare, deci la min 90 al ŞH) sau faţă de valoarea 

postinfuzională, când resuscitarea ŞH s-a efectuat fără acid hialuronic (-AH) 

Valorile serice ale PCR au scăzut pe fondalul resuscitării cu sol. AH . Astfel la min 90 a 

sindromului postinfuzional PCR a crescut nesemnificativ cu 10%, ceea ce reprezintă un 

increment cu circa 1/3 mai mic faţă de nivelul preinfuzional. Către ora 5 valoarea absolută  a 

PCR la această perioadă este cu 11% (p>0,05) mai mică vis-a-vis indicelui de referinţă. De 

menţionat că la sfârşitul perioadei de 24 ore valoarea absolută a PCR este cu 7% (p>0,05) sub 

valoarea de referinţă.  

Aşadar, resuscitarea ŞH prin infuzia cu sol.AH a fost asociată şi de un grad notabil mai 

mic al creşterii nivelelor circulante ale PCR,  datorită stimulării sintezei hepatice reduse a 

proteinei C reacitve.  

Or terapia infuzională a ŞH cu acid hialuronic atenuează incrementul PCR, atenuează 

intensitatea răspunsului inflamator sistemic şi, respectiv, intensitatea sindromului postinfuzional. 

Deorece sindromul inflamaţiei sistemice este pârghia fiabilă a sindromului postinfuzional, a 

alterării şi disfuncţiei organice inerente perioadei de reperfuzie utilizarea AH este patogenetic 

argumentată [2].  

Dinamica ceruloplasminei a demonstrat un diapazon de creştere mai constrâns în special 

la ora 5 a sindromului postinfuzinal, când aceasta elevă semnificativ în serul sanguin la cote 

maxime (tab.1). În cadrul acestui interval de timp incrementul ceruloplasminei a măsurat 

aproximativ 2/3 din rata de referinţă a creşterii şi nivelul seric atestat crescut cu 3% faţă de cel 

preinfuzional, avea o marjă de eroare nesemnificativă. Şi la sfârşitul orei 24 conţinutul seric al 

ceruloplasminei era notabil mai mic (cu 16%) decât cel din lotul fără acid hialuronic. Mai mult, 

la sfârşitul sindromului postinfuzional ceruloplasmina a fost individualizată la valori aproape 

similare celor normale, în timp ce dinamica de referinţă se impune prin valori veritabil crescute. 

În ansamblu, datele obţinute validează capacitatea acidului hialuronic de a atenua 

răspunsul inflamator sistemic în cadrul sindromului postinfuzional şi efect antioxidant prin 

prevenirea creşterii sanguine a ceruloplasminei, ultima fiind estimată şi drept o proteină-marker a 

fazei acute.  
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Concluzii  

1. Răspunsul inflamator sistemic în şocul hemoragic se manifestă prin creşterea 

nivelelor serice a PCR pe perioada de 5 ore a şocului hemoragic. 

2. Ceruloplasmina manifestă ocreştere negativă pe parcursul a 5 ore de şoc hemoragic .   

3. Inflamaţia sistemică pe fondal de ŞH se caracterizează prin creşterea corelativă a 

proteinei C reactive şi ceruloplasminei. 

4. Resuscitarea ŞH prin infuzie de acid hialuronic a condus la o atenuare notabilă a 

creşterii concentraţiei PCR şi ceruloplasminei , diminuînd răspunsul inflamator sistemic şi 

stresul oxidativ din cadrul sindromului postinfuzional. 
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Summary 

Oxydative deamination in brain in conditions of crushing of soft tissues and 

 hyperbaric oxygenation  

Decreasing of L-glutamate contents in the brain tissue during crush-syndrome was 

discovered. Alsothe increasing of &-ketoglutarate contents was observed. Including of L-

glutamate in energy dependent system "ammoniac-ketoglutarate-glutamate-glutamine" has a 

protective effect on the nervous system. Hyperbaric oxygenation may restore L-glutamate 

contents in the brain and normalize &-ketoglutarate metabolism and improve the nervous system 

function.  

 

Rezumat 

La animalele cu CÎŢM hiperoxibaria contribue la mărirea cantităţii de L-glutamat în 

creier, care se include activ în mecanismele de apărare a sistemului nervos faţă de efectele 

nefaste prin detoxicarea amoniacului în sistemul energodependent amoniac-&-cetoglutarat-

glutamat-glutamină, tinde să normalizeze nivelul &-cetoglutaratului, stimulează reacţiile de 

oxido-reducere.  În acelaşi rând oxihiperbaria, este probabil o veriga, care uneşte metabolismul 

aminoacizilor cu ciclul acizilor tricarboxilici în creier.  

 


