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observate la bolnavii fara ascitd sau la subiectii din grupul de 5. Se constata cresterea valorilor E1 ca cel mai marcat
control. Scaderea ratei de filtrare glomerulara se asociaza cu vasoconstrictor, cunoscut la pacientii cu ciroza hepatica, clasa
cresterea valorii ET-1, hiponatriemia, scaderea rdspunsului Child-Pugh C si indeosebi la pacientii cu SHR.
la diuretice si instalarea edemelor refractare la tratament 6. Scaderea ratei de filtrare glomerulara se asociaza cu
diuretic, indeosebi la pacientii cu SHR. cresterea valorii ET-1, hiponatriemie, prezenta edemelor
refractare la pacientii cu ascitd marcata.
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Anti-Inflammatory and Anti-Helicobacter Pylori Efficacy of Ozonotherapy in the Treatment of Ulcerous Disease

The aim of the study was to examine the effectiveness of ozonotherapy in eradicating H. pylori and its influence on histological structure of
gastric and duodenal mucosa. 570 patients with H. pylori were examined and treated. All patients were treated in hospital. It was determined
that the inclusion of ozonotherapy in the therapeutic complex of duodenal ulcer allows us to increase the efficiency by increasing the degree of
eradication of H. pylori and the regenerative processes and, eventually, the scarring of ulcerous defect, diminishing the degree of inflammatory
reaction of the mucosa, which leads to reduction of postulcerous sclerotic changes and scar expressivity.
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MpoTuBoBocnanutenbHas u auTu-Helicobacter Pylori 3¢ ¢eKTNBHOCTb 030HOTEpanuu B iIe4YeHNN iI3BeHHOW 60ne3Hn

Ilenpio MccnenoBanus 6bpU10 usydeHne spdekTMBHOCTU spanukanuy H. pylori o3oHOTepanueil 1 eé BIUAHME HA IMCTOIOTUYECKYIO
CTPYKTYPY CIIM3UCTON 06071049k JKeNTyfiKa 1 iBeHaauaTunepcTaoi kumkn. O6cnenosano 570 nanyenTos ¢ H. pylorzl Bce manuen sl 1ednnnce
B cTalyioHape. bblo ycTaHOB/IEHO, YTO BK/IIOUEHJE 030HOTEPANy B KOMIIZIEKCHOE JIeUeHNUM A3Bbl JBEHAIIATUIIEPCTHON KUILIKM [TO3BOJIAET
IIOBBICUTDH 3(1)(1)6KTI/IBHOCTI) JICYEHN A 3a CYET ITOBBIIIICH A CTEIICHU SpaIH/IKaLU/II/I H Pylor, AKTUBA N peI‘eHepaTI/IBHbIX IIpOL[eCCOB n yMeHI)H_IeHI/[H
CTeIeHN BBIPQKEHHOCTHU BOCIIA/INTEIbHOM PeaKLny CIM3KUCTON 000/m0uKN. V, KaK CIefCTBIe, YCKOPSAIOTCS CPOKY 3a)KUB/ICHWS SI3BEHHOTO
IedeKTa, YMEHbIIAITCS CKIEPOTUYECKIIEe M3MEHEHNS 1 CTEIIEHb BHIPAKEHHOCTH IIOCTSI3BEHHBIX PYOI[OB.

KiroueBble croBa: 030HOTepanus, si3BeHHas 60nesun, H. pylori.

Introducere leziunile submucoasei gastrice sau duodenale, comparativ cu
Boala ulceroasa cu localizare duodenald sau gastrica este o alterarea superficiald a mucoasei - eroziuni.
afectiune cronica recidivantd, evaluand cu acutizari si remisi- Prevalenta ulcerului duodenal in térile dezvoltate a popu-
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uni, caracterizatd prin prezenta unui crater ulceros, ce produce latiei adulte constituie 5-15%. Incidenta ulcerului duodenal




MATERIALELE CONFERINTEI SPITALULUI CLINIC AL MINISTERULUI SANATATII

prevaleaza de 4 ori mai frecvent, comparativ cu ulcerul gastric.
Raportul femei-barbati pentru ulcerul duodenal este de 2:1,
dar fiind acelasi si in ulcerul gastric.

Actualmente ca factori primordiali in declansarea bolii
ulceroase, conform datelor specialistilor, se referd rolul He-
licobacter pylori (H. pylori), tratamentul cu antiinflamatoare
nesteroidene, aga ca aspirina, ibuprofena, diclofenacul, vol-
tarenul, etc.

Realizarea corelatiei dintre H. pylori si dezvoltarea ulcero-
genezei se considerd o realizare semnificativa a secolului trecut
in medicind. Prezenta H. pylori in stomac se determina la 90%
pacienti cu ulcer duodenal, dar cu o incidentd mai rard - in
cazul ulcerului gastric. Aceste bacterii pot provoca inflamatii
in peretele stomacului, facilitind astfel impactul cu continut
violent asupra mucoasei sale. Spectrul influentei nefavorabile
ale H. pylori asupra mucoasei stomacului si duodenului este
suficient de divers. Aceste bacterii produc o serie de enzime
(ureaza, proteaza, fosfolipaza), distrugénd bariera protectoare ale
mucoasei, precum si diverse citotoxine. Cele mai patogene sunt
tulpinile H. pylori - producitoare de citotoxind vacuolizata, ce
induc la formarea vacuolelor citoplasmatice i moartea celulelor
epiteliale si tulpina-CagA, gena expresiva asociata cu citotoxina.
Aceasta gend codifica proteina, care are un efect direct daunator
asupra mucoasei stomacului. H. pylori contribuie la eliberarea
interleukinelor in mucoasa gastrica, a enzimelor lizozomale, fac-
torului de necrozd tumorald, ce determind dezvoltarea proceselor
inflamatorii in mucoasa gastrica.

In prezent, sunt elaborate metode extrem de eficiente de
tratament al bolilor induse de H. pylori. Cu toate acestea, se
apreciaza unele deficiente grave, asa ca: aparitia de tulpini de
H. pylori rezistente la antibiotice si, prin urmare, necesitatea
elabordrii de noi agenti antibacterieni. O consecintd a actiunii
nediferentiate a preparatelor antibiotice - pot provoca dez-
voltarea disbiozei; concomitent, frecvent se invoca reactiile
adverse la antibiotice; in paralel, costul tratamentului rimane
ridicat si se afla in continua majorare.

Toate acestea induc necesitatea identificarii unor noi me-
tode si abordari pentru tratamentul acestei patologii.

Scopul studiului: studierea eficacitatii ozonoterapiei in
eradicarea H. pylori, precum i influentei ozonoterapiei asupra
structurii histologice ale mucoasei gastrice si duodenale.

Material si metode

Au fost examinati i tratati 570 pacienti cu H. pylori. Toti
pacientii au fost tratati in stationar. Toti bolnavii au primit
alimentatie dietetica (dieta numarul 1, 1b conform clasificérii
Institutului de Nutritie al Academiei de Stiinte Medicale).
Pacientilor li se oferea un mod de odihna fizic si psihic.

Toti pacientii, in functie de terapia administratd, au fost
divizati in doua loturi, primul lot a inclus 283 de pacienti, care
au urmat terapia conventionald, triploterapie antiulceroasd,
iar al doilea lot - 287 de pacienti, au fost tratati cu ozonotera-
pie, in absenta preparatelor antibacteriene. Au fost utilizate
urmitoarele metode de terapie cu ozon:

o Perfuzie intravenoasa de Sol. NaCl 0,9% ozonatd;

o Uleiuri ozonate per os;

« Api potabild ozonatd per os.

Serul fiziologic ozonat a fost obtinut prin sparging de
amestec ozon-oxigen, cu concentratia de ozon dizolvata 3-4
mg/1, volumul solutiei fiind de 400 ml. Astfel, o singura doza
de ozon a fost echivalentd cu 1,2 - 1,6 mg. Cursul tratamentului
afost repartizat in 10 proceduri de ozonoterapie. Initial proce-
durile se efectuau zilnic. Serul fiziologic ozonat fiind injectat
intravenos, prin picurare, cu rata obisnuitd de administrare
(aproximativ 60 de picaturi pe minut). Solutia fiziologica
ozonatd se pregitea ex temporo si necesita administrarea
imediatd dupa ozonare (timpul de mentinere a concentratiei
terapeutice de ozon).

Uleiul ozonat a fost pregitit in conditii speciale, fiind un
amestec de uleiuri minerale, tratate cu ozon. Uleiul ozonat s-a
administrat de 3 ori pe zi, cu 30 - 40 minute inainte de masd,
cate o linguritd in termen de 2 saptamani.

Apd ozonatd se pregatea prin sparging de amestec ozon-
oxigen, cu concentratia ozonului de 60-100 mg/l in apa
distilata, in vase speciale, cu obtinerea concentratiei de ozon
dizolvat in apa de 6 mg/l. Apa se administra de 3 ori pe zi,
inainte de mese, cate 200 ml.

A fost efectuatd o analizd comparativa a rezultatelor
utilizarii ozonoterapiei si schemei de tratament standard cu
eradicarea H. pylori.

In regiunea antrald a mucoasei gastrice, H. pylori a fost
depistat la toti pacientii. In corpul stomacului H. pylori a fost
estimatd in 35,1% cazuri, dar in mucoasa duodenului - numai
in 3% cazuri.

Evaluarea rezultatelor tratamentului corespunzator peri-
oadei de remisiune clinicd si endoscopica, duratei cicatrizérii
ulcerului si gradului de eradicare a H. pylori a stabilit, ca la
utilizarea terapiei cu ozon s-a observat o reducere mai precoce
a sindromului algic si dispeptic, la a 4 si 6-a zi de tratament
respectiv. Utilizarea ozonoterapiei a contribuit la faptul, ci la
un numar mai evident de pacienti la finele tratamentului au
disparut semnele asociate de gastritd si duodenita. Ca urmare
a ozonoterapiei s-a majorat procentul de eradicare a H. pylori
la nivelul mucoasei gastrice in 98% cazuri, comparativ cu 67%
in schema standard.

Concomitent, s-a constatat, cd la utilizarea preparatelor
antibacteriene au survenit efecte adverse ale mucoasei sto-
macului si duodenului, cu efect iritant. Aceasta se manifesta
prin dificultatea realizarii simultane de epitelizare a ulcerului,
eradicare a H. pylori si remisiunea endoscopica.

La administrarea ozonoterapiei semnificativ s-a redus
numarul complicatiilor in curs de dezvoltare, de la 34 (17,6%)
in terapia conventionald, pand la 9 (3,13%) - la utilizarea
ozonoterapiei.

A fost estimat impactul general al ozonoterapiei. Astfel,
pand la tratament, testele clinice si biochimice au fost in
limitele normei. Dupa efectuarea ozonoterapiei s-a observat
devierea unor parametri in cadrul normei. In special, s-a
determinat reducerea numarului leucocitelor si neutrofilelor
nucleare (p < 0,01), reducerea VSH (p < 0,05).

La finele tratamentului s-a redus nivelul y-globulinei,
tibrinogenei, B-lipoproteidelor, transaminazelor (ALT, AST)
(p < 0,05), bilirubinei si ale glucozei sanguine (p < 0,01). Toti
pacientii, aflati sub supraveghere, au fost supusi examinarii
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endoscopice a stomacului si duodenului. A fost observatd mic-
sorarea precoce a hiperemiei mucoasei gastrice si duodenale
pe fundal de terapie cu ozon, combinata cu datele descrise
anterior - un procent mai inalt de aparitie a remisiunii endo-
scopice pe fundalul administrarii ozonoterapiei.

La examenul endoscopic s-a evidentiat prezenta la 90,7%
dintre pacienti a leziunii mucoasei gastrice i la 62,8% - duo-
denale. La examinarea microscopicd a mucoasei a fost estimata
indltimea suprafetei - a superficial faviolar, infiltrarea lui de
limfocitele interepiteliale. S-a investigat capacitatea functio-
nald a superficial faviolar superficial, in special secretia fuco-
glicoproteidelor. In lamina propria a mucoasei a fost estimata
infiltrarea si componentele sale individuale: plasmocite, lim-
focite, neutrofile. S-a studiat microcirculatia mucoasei. Datele
sunt prezentate, ca o comparatie a doud tipuri de tratament
antihelicobacter: cu si fard utilizarea ozonoterapiei.

Pand la tratament, la toti pacientii cu semne de gastrita,
indltimea epiteliului superficial a fost redusd. Dupd efectuarea
tratamentului antihelicobacter a crescut inaltimea mucocite-
lor. Cu toate acestea, numai la pacientii tratati cu ozonoterapie
indltimea epiteliului superficial s-a schimbat veridic (p <
0,001). Asadar, la utilizarea ozonoterapiei majorarea indltimii
epiteliului superficial a fost mai evidenta. In acest caz se ma-
nifesta efect regenerativ al ozonoterapiei asupra mucoasei.

La detectarea majorarii inaltimii epiteliului superficial
a mucoasei gastrice, se investiga si capacitatea functionala
a acestuia. La administrarea ozonoterapiei s-a constatat o
crestere semnificativa a activitatii functionale a epiteliului
superficial (p < 0,001).

A fost studiatd si compozitia celulard a stromei mucoasei
gastrice.

Pana la tratamentul administrat, la pacientii cu gastritd, s-a
estimat majorarea numarului celulelor plasmatice, comparativ
cu pacientii sandtosi (p < 0,001). Dupd tratamentul efectuat
cu utilizarea ozonoterapiei, gradul de infiltrare plasmocitara
a scdzut cu o veridicitate inalta (p < 0,001).

In cazul gastritei s-a determinat un nivel crescut al limfoci-
telor interepiteliale, cu diminuarea lui la finele tratamentului,
preponderent la pacientii, care au urmat ozonoterapie, care a
fost veridic argumentat. In cazul gastritei cu absenta atrofiei
in regiunea antrald a stomacului s-a estimat diminuarea nu-
mdrului limfocitelor interepiteliale de la 154,8 pana la 1000
(p < 0,001).

Ar trebui de remarcat faptul, ci plasmocitele si limfocitele
sunt celule imunocompetente. Reducerea numarului celulelor
imunocompetente poate fi consideratd, ca o manifestare a
actiunilor imunomodulatoare ale ozonoterapiei.

Una dintre caracteristicile mai importante ale gastritei
active, induse de H. Pylori, se considera infiltrarea mucoasei
gastrice cu granulocite neutrofile.

La pacientii examinati s-a apreciat o crestere semnificativa
a numarului de granulocite neutrofile. La finisarea curei de
tratament cu eradicarea H. Pylori, numarul de granulocite ne-
utrofile a scdzut semnificativ (p < 0,001), atat laadministrarea
ozonoterapiei, cat si in absenta ei (p < 0,001).

De asemenea, in urma studiului a fost stabilitd o reducere
mai expresivd a numdrului de neutrofile la pacientii, care au
urmat ozonoterapie.

La evaluarea dimensiunilor capilarelor mucoasei gastrice,
s-a constatat o diminuare a mérimii capilarelor la finele tra-
tamentului, cu o veridicitate semnificativa preponderent la
bolnavii, care au urmat ozonoterapie (p < 0,001). Modificari
similare apar si in venulele mucoasei gastrice.

E necesar de remarcat faptul, cd in toate cazurile compara-
tive ale tratamentului de eradicare a H. Pylori cu ozonoterapie
siin absenta ei, s-a determinat o eficacitate mai semnificativa
a impactului in tratamentul cu utilizarea de ozon, la evalua-
rea indicilor mucoasei gastrice si duodenale. La majoritatea
cazurilor se estimeazd o veridicitate majord a diferentelor (p
<0,001).

Concluzii

1. Includerea ozonoterapiei in tratamentul complex al
ulcerului duodenal ne permite majorarea eficacitatii terapiei,
a gradului de eradicare a H. pylori, activizarii proceselor rege-
nerative si a termenului de cicatrizare a defectului ulceros.

2. Metoda ozonoterapiei determina micsorarea gradului
reactiei de inflamatie a mucoasei, ce induce la diminuarea
expresivitatii schimbadrilor sclerotice si cicatriciale post-
ulceroase.
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