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un pronunţat efect dezintoxicant, desensibilizant, antiedema-
tos, antibacterian indirect (prin tonizarea sistemului imun) şi 
previn dezvoltarea ţesutului conjunctiv.

3. Utilizarea preparatelor antihomotoxice a dus la diminuarea 
sindromului dolor de 3 ori, comparativ cu tratamentul tradiţi-
onal, de 2 ori mai rapid - micşorarea sindromului febril.

4. Simptomele urinare au diminuat de două ori mai rapid în gru-
pul cu preparate antihomotoxice, paralel cu dinamica pozitivă 
net superioară a semnelor paraclinice.

5. Rata sechelelor tip algodismenoree, dereglări menstruale, dis-
pareunie s-a redus de 1,5 ori mai eficient în grupul de studiu. 
Utilizarea preparatelor antihomotoxice a pus în evidenţă o 
influenţă pozitivă asupra funcţiei reproductive, iar reducerea 
numărului de preparate medicamentoase în schemele de tra-
tament a constituit un avantaj incontestabil a terapiei alterna-
tive în tactica ginecologică, reducând efectele adverse de două 
ori vizavi de terapia tradiţională.
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Development of oxidative stress in pathogenesis of postinfusional syndrome of hemorrhagic shock  
during of resuscitation with hyaluronic acid

Oxidative stress is an essential component of hemorhagic shock’s pathogenesis, specifically, in evolution of multiple dysfunction syndromes, 
characteristic for postinfusionale syndrome. Pathogenethic is in need of urgent corrective measures by reducing the oxidative stress.
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Динамика окислительного стресса в патогенез реперфузионного синдрома геморрагического шока  
при реанимации гиалуроновой кислотой

Окислительный стресс является неотъемлемой частью патогенеза геморрагического шока и в частности реперфузионного синдрома.  
Патогенетически аргументирована необходимость срочных мероприятий направленных на снижение интенсивности перекисного окисления 
липидов при реанимации гиалуроновой кислотой.
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Introducere
Un factor important ce poate influienţa nefast perfuzia ţesu-

turilor şi eficienţa opţiunilor de reperfuzie este sindromul “no-re-
flow”. Acest sindrom se anunţă un mecanism important al alterării 
tisulare caracteristice ischemiei şi reperfuziei, entitate oportună 
în patogenia şocului hemoragic [1]. 

Redresarea volemiei provoacă stres hemodinamic care ac-
tivează oxid nitric sintaza şi, corespunzător, eliberează cantităţi 
adecvate de ON [4].

În condiţiile creşterii presiunii de perfuzie, celulele continuă să 
rămînă într-o stare de ischemie şi hipoxie profundă, predominant 
datorită diluării sângelui [3]. În condiţiile deficitului energetic 
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marcat, carenţei substratului de ATP, rezerva de adenozină este 
redusă, fenomen strâns legat de stresul oxidativ şi de leziunile 
membranei mitocondriale [2].

Ca markeri ai stresului oxidativ în şocul hemoragic este mai 
puţin studiat sistemul Fe-transferină. În acest context am estimat 
în serul sanguin dinamica Fe şi a carierului lui proteic-transferina.

Scopul studiului este estimarea dinamicii stresului oxidativ 
pe parcursul sindromului postinfuzional al şocului hemoragic 
resuscitat cu acid hialuronic

Material şi metode
În experienţele proprii şocul hemoragic a fost reprodus la 

iepurii masculi de laborator (masa corporală 2,3-2,5 kg), utilizând 
modelul clasic. 

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 [5]. 
Aceste valori au fost menţinute prin efuzii şi reinfuzii repetate de 
sânge pe o perioadă până la 24 de ore. Resuscitarea animalelor s-a 
efectuat cu soluţie Ringer şi acid hialuronic (0,05%). Estimările 
biochimice ale sângelui s-au efectuat iniţial, la sfârşitul perioadelor 
de 90 min, 5 ore şi 24 de ore ale evoluţiei şocului hemoragic.

Rezultate şi discuţii
Valorile markerilor inflamaţiei sistemice pe parcursul şocului 

hemoragic sunt redate în tabelul 1.
Datele din tabel atestă, că deprecierea markerilor stresului oxi-

dativ în sindromul postinfuzional, sub acţiunea AH s-a produs pe 
fundalul unei majorări mai slabe а concentraţiei fierului în primele 
90 min ale sindromului postinfuzional. Astfel, valoarea concentra-
ţiei preinfuzionale a fierului (min 90 al ŞH) a constituit în medie 
111% (p > 0,05) de la nivelul iniţial sau aproximativ 1/3 (36,7%) din 
rata de creştere din lotul de referinţă (resuscitare cu Ringer lactat). 
Drept urmare, valoarea absolută a fierului seric depăşeşte nesem-

nificativ nivelul preinfuzional şi aceasta este deosebirea esenţială 
faţă de dinamica lotului de referinţă, resuscitat cu Ringer, în care 
Fe a elevat semnificativ cu circa 30% anume în această perioadă a 
sindromului postinfuzional. Până la sfârşitul perioadei de estimare 
fierul a urmat o descreştere continuă, astfel încât la ora 5 acesta s-a 
consemnat practic la nivelul preinfuzional, iar la ora 24 a măsurat 
în medie 83% din valoarea acestuia. De menţionat, că şi la ora 5 
şi la ora 24 conţinutul seric de fier era mai mic faţă de indicele de 
referinţă (cu 9% (p > 0,05) şi, respectiv, cu 15% (p > 0,05). Cea 
din urmă evaluare biochimică a sindromului postinfuzional (ora 
24) a pus în evidenţă prezenţa fierului în sânge la valori cantitative 
statistic nesemnificative (+ 22%) faţă de nivelul normal (în lotul 
de referinţă superioritatea cantitativă a rămas totuşi semnificativă 
(+ 44,5%). Fenomenul evidenţiat este important la corespondenţa 
estimării acţiunii prooxidante a fierului, iar limitarea creşterii 
acestuia în primele 90 min ale ŞH poate fi o cauză apreciabilă a 
majorării mai slab pronunţate a citokinelor (TNFalfa) în condiţiile 
administrării acidului hialuronic. Transferina nu s-a impus prin 
modificări semnificative.

Concluzii
1. Pe parcursul şocului hemoragic neresuscitat se atestă o creşte-

re progresivă semnificativă a Fe seric.
2. Pe fundalul resuscitării cu acid hialuronic are loc stabilizarea 

dinamicii complexului Fe-transferină. 
3. Acidul hialuronic demonstrează efect antioxidant şi stabiliza-

tor asupra membranelor celulare.

Bibliografie
1. Dutton R. Current concepts of hemorrhagic shock. Anesthesiology Clinic. 

2007;25:23-34.
2. Chapman M. Hemorrhagic shock. Critical Care. 2004;8:373-84.
3. Klabunde RE. The pathophysiology of hemorrhagic shock. PPT, 2004.
4. Liu LL, Dubick MA. Hemorrhagic shock-induced vascular hyporeacti-

vity in the rat: Relationship to gene expression of nitric oxide synthase, 
endothelin-1, and select cytokines in corresponding organs. The Journal 
of surgical research. 2005;125(2):128-136.

5. Mauritz JL, Renedo J, Barrion JP, et al. Experimental models of hemor-
rhagic shock. Nutr Hosp. 2007;22:190-8.

tabelul 1
Valorile serice ale fierului şi ale transferinei pe perioada sindromului postinfuzional în resuscitarea combinată  

(soluţie Ringer + acid hialuronic) n = 8)

Indice Iniţial nivel preinfuzi-
onal

Sindromul postinfuzional

90 min 5 ore 24 de ore

Fier (μmol/l) 25,0 ± 1,8 36,7 ± 2,2
+ 47%vs iniţial

p < 0,05

40,9 ± 2,6
+ 11% vs nivel preinfuzion.

p > 0,05
- 14% vs –AH,

p > 0,05

37,0 ± 2,1
- 1% vs nivel preinfuzion.

p > 0,05
- 9% vs –AH,

p > 0,05

30,4 ± 1,9
- 17% vs nivel preinfuzion.

p > 0,05
- 15% vs –AH,

p > 0,05

transferină
(mg/dl)

54,7 ± 3,8 51,1 ± 3,7
- 7% vs iniţial

p > 0,05

53,2 ± 3,7
+ 4% vs nivel preinfuzion

p > 0,05
+ 2% vs –AH,

p > 0,05

56,5 ± 3,9
+ 11% vs nivel preinfuzion.

p > 0,05
- 2% vs –AH,

p > 0,05

55,2 ± 3,7
+ 8% vs nivel preinfuzion.

p > 0,05
- 3% 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).
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