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In rezultatul cercetirii dozelor de 1, 2, 5 si 10 mg/kg
s-a constatat, ca mai efective sunt dozele de 2 si 5 mg/kg.
Efectul maxim a fost mai pronuntat in doza de 5 mg/kg (cu
10-11%), comparativ cu 2 mg/kg. Efectul hipotensiv in doza
de 2 mg/kg a fost, insd, mai indelungat in timp cu 60 min,
cu efect maxim intre 2-6 ore, comparativ cu 2-5 ore pentru
doza de 5 mg/kg. Tinand cont de caracterul de reducere a
nivelului presiunii arteriale (treptat si moderat), cat si de
durata acestui efect, in continuare studiile vor fi efectuate,
utilizdnd doza de 2 mg/kg.

Derivatul izotioureic benzituron poate manifesta o ac-
tiune hipotensiva in hipertensiunea arteriald, realizatd prin
intermediul fenilefrinei, efedrinei si angiotensinei II, posibil,

Concluzii

Derivatul izotioureic — benzituron manifestd actiune
hipotensivd efectiva in doza de 2 mg/kg.

Benzituronul in dozi de 2 mg/kg exercitd actiune hipo-
tensivd in hipertensiunea arteriald, realizata prin intermediul
fenilefrinei, efedrinei si angiotensinei-II.

Veriga probabila de actiune este NO prin proprietitile
derivatului izotioureic de a stimula NOS.
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The influence of the combination of Profetur and Hexamethonium on microcirculation

This study looks at a new derivative of Alkyl Isothiourea, Profetur, under different routes of administration (intravenous and local). The study
examines the effects of Profetur on microcirculation in the rats mesoappendix under normal conditions and in combinatiob with the pharmacological
denervation of blood vessels. When administered intravenously to rats at the dose of 20 mg/kg and, when applied at a dilution of 1:500 solutions on the
surface of the mesoappendix Profetur narrows metarterioles, arterioles, reduces the number of functional capillaries and increases blood flow velocity
in the arterioles. Intravenous administration of the Profetur in the same dose and when applied topically at a dilution of 1:5000 in combination with
hexamethonium, normalizes microcirculation, constricts arterioles and metarterioles to their initial level, and speeds up bloodflow. The effects of a local
application of Profetur at a dilution of 1:5000 in combination with hexamethonium are similar to those when using the substance at a dilution of 1:500
in normal conditions. This suggests that the pharmacological denervation of blood vessels increases sensitivity to Profetur.

Key words: profetur, hexamethonium, blood pressure, microcirculation, pharmacological denervation.

Brnusanne npogerypa 1 ero couYeTaHNA C TeKCAaMeTOHNEM Ha MUKP OIMPKY/ISIIIIO

JlaHHOE MCcIefoBaHMe IPECTaB/IAET Pe3y/IbTaThbl BIUAHMA HOBOTO IIPOM3BOIHOTO aJIKM/IM30THOMOYEBIHBI — IPOQeTypa IpY pasIMIHBIX My TAX
BBefjeHs (BHY TPMBEHHO I MECTHO) Ha MUKPOLIMPKY/IALIMIO ME30AMIEeH/MKCa KPBIC B OOBIYHBIX YCTOBHAX 11 Ha hOHe hapMaKOIOInuecKoit ieHepBaIin
cocypos. IIpy BHyTpUBEHHOM BBeleHMM KpbICaM B o3e 20 MI/KT U IIpU HaHeCeHUM pacTBOpa B paspefieHny 1:500 Ha MOBEPXHOCTH ME30ANIEHMNKCA,
mpodeTyp CyXKaeT apTepuoIbl ¥ MeTapTEPUOJIbI, yMEHbIIAET KOMNYECTBO (YHKI[VIOHAIBHBIX KaIVJULAPOB U YBEMMYMBAET CKOPOCTh KPOBOTOKA B
apTepuornax. IIpy BHyTpMBEHHOM BBefeHNN IPodeTypa B TOI >Ke H03€ U IPJ MECTHOM IIPUMEHEHNN ero B pasBefeHun 1:5000 Ha G OHe [eiiCTBII reK-
CaMeTOHN:, IpenapaT HOpManu3upyeT MUKPOLMPKYIALNIO, Cy>)KaeT apTePMOJIbl ¥ METaPTEPUOIbI IO MICXOJHOTO YPOBHSA 1 YCKOPsI€T B HUX KPOBOTOK.
Sddexrsl, pasBuBaroLecs Py MECTHOM HaHeceHNN npoderypa B pasBenenun 1:5000 Ha (OHe [eiICTBUSA TeKCAMETOHVSI CXOXKI C TAKOBBIMI IIPU
VCIIOZIb30BAHNM Ba3ompeccopa B pasBefeHun 1:500 B 0OBIYHBIX YCTIOBIUSX, YTO CBUETENIBCTBYET O TOM, YTO YYBCTBUTEIBHOCTD COCYHOB K IEVICTBIIO
npodeTypa yBeIMYMBaeTCA IpU X GapMaKoTOINIecKOll AeHepBalIN.

KimoueBble cmoBa: npodeTyp, reKcaMeTOHMIL, apTepuanbHOe JaBIeHNe, MUKPOIMPKYIALNA, (hapMaKoIOrniecKas eHepBals.
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Introducere

Starea microcirculatiei este esentiald pentru asigurarea
multiplelor functii ale organelor si tesuturilor organismului.
Dereglari microcirculatorii cu afectarea fluxului sanguin
regional si, consecutiv, a activitatii normale a organelor, se
pot produce ca urmare a diferitor maladii, stari patologice,
interventii chirurgicale etc., inclusiv cele insotite de hipoten-
siuni arteriale. Substantele medicamentoase vasoconstrictoare
(adrenomimetice - norepinefrina, fenilefrind, efedrind s.a.;
peptide vosoactive — angiotensinamida, vasopresina etc.), frec-
vent utilizate cu scop de corectie a acestor dereglari, de rand cu
cresterea expresivd a presiunii arteriale sistemice, provoacd o
vasoconstrictie pronuntata cu tulburari ale microcirculatiei in
tractul gastrointestinal, rinichi si alte organe [1, 2]. E de menti-
onat ca utilizarea acestor preparate contribuie sila dezvoltarea
hiperglicemiei, acidozei metabolice, majorarea consumului
de oxigen de citre organism, agravand astfel evolutia mala-
diilor respective [3, 4, 5, 6]. Derivatii izotioureici (izoturon,
difetur, metiferon s.a.) reprezinta o grupa noua de substante
medicamentoase cu actiune vasoconstrictoare musculotropa
prin inhibarea NO-sintetazei [7, 8]. Acesti derivati poseda
actiune hipoglicemiantd si antiaritmicd, micsoreazd consu-
mul oxigenului de catre organism si temperatura corpului,
majoreaza presiunea arteriald in diverse stari patologice, nu
provoaca dereglari ale echilibrului acido-bazic etc. [3, 5, 6]. De
asemenea, sunt eficiente in hipotensiuni arteriale provocate
de diminuarea sensibilitatii receptorilor adrenergici [5, 6, 9].

Astfel, studiul dat are ca scop cercetarea actiunii profetu-
rului la administrarea locald si intravenoasd asupra patului
microcirculator al mezoapendixului atit in conditii obisnuite,
cat si pe fundalul denervarii farmacologice.

Material si metode

Experientele pentru determinarea actiunii profeturului
asupra vaselor patului microcirculator au fost efectuate pe
sobolani masculi, anesteziati prin administrarea intramus-
culara a solutiei de tiopental sodic de 5% (100-150 mg/kg).
Cercetarea microcirculatiei s-a infaptuit prin microscopia
vitald si analiza microfotografiilor vaselor terminale. Ca obiect
de studiu au servit vasele mezoapendixului.

Dupa instalarea anesteziei, animalele au fost fixate pe un
dispozitiv special din sticld organica, s-a efectuat cateterizarea
venei si arterei femurale pe stinga cu scop de administrare
a substantelor studiate si inregistrare a presiunii arteriale.
Intravenos s-a administrat sol. heparind 125 UI/ml in volum
de 0,3-0,4 ml.

Ulterior, s-a efectuat laparotomia pe dreapta cu extragerea
intestinului si fixarea sa pentru vizualizarea mezoului. Intes-
tinul a fost acoperit cu mese din tifon, irigate pe toata durata
experientelor cu sol. Ringer, incalzita pand la temperatura de
37°C. Astfel, animalul pregitit era plasat pe masa de lucru a
microscopului, montat in microfotodispozitivul FMN-3, care
permite o iluminare adecvatd a obiectului de studiu.

Vizualizarea vaselor patului microcirculator s-a efectuat
la amplificare x 70 (obiectiv x 10 si ocular x 7). Diametrul
vaselor s-a determinat cu ajutorului micrometrului ocular,
mdrimea unei unitéti fiind de 16,6 um.

Actiunea profeturului s-a determinat atat prin aplicarea
directa a solutiilor de profetur in concentratii de 1:5000 si
1:500 pe mezoapendix, cat si prin administrarea intravenoasd
unimomentand, in doza de 20 mg/kg, in conditii obisnuite si
pe fundalul actiunii hexametoniului (20 mg/kg).

La derularea experimentelor s-a apreciat numarul si tipul
vaselor functionale, diametrul lor, caracteristica circulatiei
sanguine in diverse sectoare ale patului microcirculator (par-
ticularitatile de miscare a elementelor figurate ale sangelui)
si valoarea presiunii arteriale. Rezultatele obtinute au fost
prelucrate statistic cu utilizarea criteriului T-Student [10].

La portiunea arteriala a patului microcirculator se refera
arterele mici cu diametrul de 100-50 um si arteriolele de or-
dinul I (50-40 um), ordinul IT (40-30 pm) si ordinul ITI (30-20
um), ultimele fiind numite si arteriole terminale. Arteriolele
terminale se ramificd in metarteriole (capilare magistrale),
diametrul lor fiind de aproximativ 12-15 pym care, la randul
sdu, se ramificd in capilare (5-10 um), forménd retele carac-
teristice anumitor tipuri de tesuturi. La locul de pornire a
capilarelor de la metarteriole se afla sfincterele precapilare,
tonusul cdrora, impreuna cu cel al arteriolelor aferente,
determind numarul de capilare functionale. Capilarele pot
fi deschise - functionale, inchise - colabate sau pot contine
doar plasma - plasmatice (G. I. Mcedlisvili, 1958). Portiunea
venoasd a patului microcirculator este formata din venule,
diametrul carora nu depéseste 75 pm (Webb, 1955). Diametrul
anastomozelor artero-venoase este destul de mare, atingdnd
50-75 um (Clara, 1956).

Rezultate obtinute

Aplicarea profeturului in conditii obisnuite pe mezoapen-
dix in dilutie de 1:5000 n-a fost insotitd de schimbdri vizibile
ale diametrului vaselor, fluxului sanguin si presiunii arteriale.

Ca raspuns la aplicarea preparatului in dilutia 1:500, dia-
metrul vaselor rezistive (arteriole, metarteriole) s-a micsorat,
probabil datoritd majorarii tonusului vascular. Cel mai intens
au reactionat arteriolele de ordinul III si metarteriolele, mai
putin pronuntat - arteriolele de ordinul II. Gradul de mo-
dificare a diametrului vaselor in raport cu valoarea initiala
pentru arteriolele de ordinul IT a constituit 69%, de ordinul
II1 - 64% , iar pentru metarteriole - 66% (tab. 1). Circulatia in
vasele arteriale s-a majorat, dar s-a pastrat un caracter laminar.
Reactivitatea venulelor la aplicarea profeturului in dilutia de
1:500 nu s-a observat (fig. 1).

S-a redus numadrul capilarelor functionale — pand la 46%
de la cel initial. Probabil acest moment a fost legat de cresterea
tonusului sfincterelor precapilare sub influenta preparatului.
Peste 3-5 minute dupa spilarea substantei de pe suprafata
mezoapendixului, diametrul arteriolelor s-a marit, apropiin-
du-se de valoarea initiald. Fluxul sanguin prin ele s-a restabilit
si, de fapt, nu se deosebea de cel initial. Din nou au devenit
vizibile capilarele functionale. Aplicarile repetate a solutiei de
profetur in concentratie de 1:500 au fost insotite de aceleasi
reactii din partea vaselor mezoapendixului. Valoarea presiu-
nii arteriale in aceastd serie de experiente nu a suferit nicio
modificare esentiala.
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1 - pani la aplicare
2 - 2 minute dupa aplicare
3 - 5 minute dupa spilare

Injectarea preparatului in dozd de 20 mg/kg, sub forma
de solutie 1%, a fost insotitd de cresterea presiunii arteriale,
efect caracteristic acestui preparat. Reactivitatea patului mi-
crocirculator al mezoapendixului de sobolan, la administrarea
intravenoasd, se deosebea putin de cea care a fost observati
anterior la aplicarea lui in concentratie de 1:500. Deja peste
cateva minute dupd administrarea preparatului, diametrul
arteriolelor de ordinul II si III, cét si a metarteriolelor, s-a
micsorat corespunzator pand la 74, 72 si 63% fatd de valo-
rile initiale (tab. 2). Aceasta ingustare a microvaselor a fost

A - arteriola
V - venula

insotita de majorarea vitezei liniare a fluxului sanguin, insd
caracterul miscérii sangelui prin ele a raimas laminar. Dupa
administrarea intravenoasa a profeturului s-a observat o
reducere a numdrului de capilare functionale - pana la 31%
din valoarea initiala. O exprimare mai vaditd a ingustérii
diametrului acestor vase si numarului lor s-a determinat in
primele 10-20 minute dupd administrarea preparatului. La 50
de minute dupéd administrarea preparatului, diametrul vaselor
si numadrul capilarelor functionale au revenit aproximativ la
initial. In aceasti serie de experimente nu s-a putut determina

Tabelul 1

Influenta profeturului in dilutia de 1:500 la aplicarea locala asupra diametrului vaselor terminale si numarului de capilare
functionale ale mezoapendixului sobolanilor in corelare cu presiunea arteriala

Obiectul cercetarii Valori initiale Dupd 2 min. de la a?llcarea Dupa~5 min. d.e la
profeturului spalarea lui

Arteriole de ordinul Il 36+0,8 25+0,7* 36+0,7*%

. Arteriole de ordinul Il 25+0,6 16 +0,7* 25+ 0,6*
Diametrul vaselor

(um) Metarteriole 15+0,8 10+0,6* 15+0,8*

Venule 38+1,9 38+1,9 38+1,9

Numarul de capilare functionale 131 6+1*% 13+0,7%

Presiunea arteriala (mmHg) 115+2,9 117+2,5 116 +£3,2
Nota: * - p < 0,05.

Tabelul 2

Influenta profeturului in doza de 20 mg/kg, administrat intravenos, asupra diametrului vaselor terminale si numarului de
capilare functionale ale mezoapendixului sobolanilor in corelare cu presiunea arteriala

. - Valori Dupa administrarea profeturului (in minute)
Obiectul cercetarii initial
initiale 1 5 10 20 30 50
Arteriole de ordinul Il 35+0,7 26 +0,8* 26 +1,0% 27 £0,9* 29 +0,8* 30+ 1,2*% 3118
. Arteriole de ordinul lll 25+0,7 18+1,2* 19+0,7* 19+£0,8* 22+0,9 23+1,0 23+1,2
Diametrul

vaselor (um) | Metarteriole 16+08 | 10+£09% | 11+13* | 10+08% | 12£14* | 13£1,2* | 14+15

Venule 37+1,8 37+1,8 3718 37+£1,8 37+£1,8 3718 37+£1,8

Numarul de capilare functionale 13+1,2 4+£1,2% 4+£1,2% 4+1,2* 7 +0,9% 8+1,1* 10+0,7%
Presiunea arteriala (mmHg) 107+20 | 134+1,8% | 134+1,8% | 136+1,7* | 135+1,5% | 135+£1,2* | 132+ 1,0*

Nota: * - p < 0,05.
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ingustarea semnificativd a venulelor, cu toate ca fluxul sanguin
prin ele era putin marit in comparatie cu observatiile efectuate
lainceputul experimentului. Cresterea circulatiei in vene poate
fi explicatd prin redistribuirea sangelui nemijlocit din sectorul
arterial in cel venos pe cai mai scurte (metarteriole sau anasto-
moze artero-venoase). De asemenea, s-a majorat si presiunea
arteriald — cu 25% fata de valoarea initiald, mentinandu-se la
acest nivel pand la 50 de minute (tab. 2).

Astfel, rezultatele experientelor de cercetare a actiunii
profeturului (pe diferite cdi de administrare — aplicare locald
si intravenos) asupra vaselor patului microcirculator al me-
zoapendixului sobolanilor si circulatiei sanguine prin el in
conditii obisnuite, au demonstrat ca, atit la administrarea
intravenoasa, cit si la aplicarea pe suprafata mezoapendixului
in dilutie de 1:500 se produce micsorarea diametrului vaselor
precapilare, a numarului de capilare functionale si majorarea
vitezei circulatiei sanguine in arteriole si venule. Majorarea
vitezei circulatiei sanguine are loc, probabil, datoritd mic-
sorarii diametrului vaselor precapilare la cresterea presiunii
arteriale, iar micsorarea numdrului de capilare functionale
este datorata cresterii tonusului sfincterelor precapilare sub
actiunea profeturului.

Reactivitatea mai micé a arteriolelor de ordinul IIT la
administrarea intravenoasa a profeturului in comparatie cu
reactivitatea obtinuta la aplicarea preparatului poate fi expli-
catd prin aceea ci concentratia profeturului in ele este mai
micd, comparativ cu cea administrata, din cauza contractiei
segmentelor anterioare arteriolare (arteriolelor de ordinul I si
II). Astfel, la administrarea intravenoasa, diferite elemente ale
patului microcirculator se gisesc in diferite conditii de actiune
a preparatului, pe cand la aplicarea preparatului toate vasele
se afld in aceleasi conditii de actiune.

Conform datelor literaturii de specialitate [5], hexameto-
niu, administrat intravenos in doza de 20 mg/kg la sobolani,
determina micsorarea presiunii arteriale cu modificari specifi-
ce ale microcirculatiei prin dilatarea indelungata a arteriolelor
de ordinul I, III si metarteriolelor. Se remarcé ca arteriolele se
dilata mai pronuntat decat metarteriolele, pe ciAnd diametrul
venulelor practic nu se modifica, ceea ce denota cd odata cu
micsorarea diametrului vaselor se reduce importanta inerva-
tiei si sporeste cea a factorilor umorali in reglarea tonusului
vaselor patului microcirculator. Concomitent se determind
micsorarea vitezei fluxului sanguin, uneori pana la staza si
chiar miscare retrograda. Ca urmare a inlaturérii influentei
inervatiei simpatice asupra sfincterelor precapilare, cat si in
rezultatul dezvoltarii hipoxiei de tip circulator, insotita de
eliberarea substantelor vosodilatatoare (acetilcolind, bradi-
kining, histamina, serotonind), are loc cresterea numarului
de capilare functionale [5].

In experimentele noastre, administrarea intravenoasi a he-
xametoniului in doza de 20 mg/kg a fost insotita de micsorarea
pronuntatd a presiunii arteriale. Aplicarea a 3-4 picdturi solutie
de profetur in dilutie de 1:5000 pe mezoapendixul sobolanilor,
in aceste conditii, s-a soldat cu constrictia evidentd, pana la
valori aproximativ egale cu cele initiale, a arteriolelor de or-
dinul IT, IIT si metarteriolelor, care anterior au fost dilatate de

catre hexametoniu. Viteza liniard a fluxului sanguin la fel s-a
majorat, circulatia a devenit laminara. S-a micsorat numarul
de capilare functionale. Diametrul venulelor si viteza fluxului
sanguin prin ele nu a suferit modificari importante. Profeturul,
aplicatlocal in dilutie de 1:5000, nu a determinat modificéri ale
presiunii arteriale. S-a determinat majorarea peristaltismului
portiunilor adiacente de intestin. La 3-5 minute dupa spélarea
substantei, diametrul arteriolelor si metarteriolelor s-a majo-
rat, apropiindu-se de cel de dupa administrarea hexametoniu-
lui. Fluxul sanguin, care dupi administrarea profeturului era
laminar, a devenit lent, cu dispersarea elementelor sanguine
tigurante. La administrarea repetatd a derivatului izotioureic
s-au determinat aceleasi modificari.

Se remarca, cd aplicarea solutiei de profetur in dilutie de
1:5000 in conditii obisnuite nu determina nicio modificare a
microcirculatiei, pe cAnd administrarea pe fundalul de blo-
care a ganglionilor vegetativi cu hexametoniu se soldeaza cu
constrictia evidentd a arteriolelor si metarteriolelor, sporirea
vitezei laminare a fluxului sanguin si micsorarea numarului de
capilare functionale. Gradul de micsorare a diametrului vase-
lor patului microcirculator la aplicarea profeturului in dilutie
de 1:5000 pe fundalul actiunii hexametoniului, a fost aproxi-
mativ identic cu cel obtinut la administrarea profeturului in
dilutie de 1:500 in conditii obisnuite. Faptul, ca concentratia
ineficienta de 1:5000 in conditii obisnuite a devenit eficienta
pe fundal de hexametoniu, sugereaza ci sensibilitatea vaselor
patului microcirculator al mezoapendixului de sobolan fata de
profetur se majoreazi pe fundal de denervare farmacologicid
alor cu hexametoniu.

In urmatoarea serie de experimente s-a studiat actiunea
pofeturului administrat intravenos in doza de 20 mg/kg pe
fondalul actiunii hexametoniului (20 mg/kg). Administrarea
hexametoniului a fost insotita de micsorarea presiunii arte-
riale cu 37% si modificari ale microcirculatiei deja descrise
(tab. 3). Administrarea profeturului a dus la majorarea rapida
a presiunii arteriale cu 102% fata de valoarea inregistratd pe
fondal de hexametoniu. Sub actiunea profeturului a avut loc
constrictia arteriolelor de ordinul II, III si metarteriolelor,
dilatate anterior de catre hexametoniu, cu 31, 34 si, respectiv,
35% (tab. 3). Viteza fluxului sanguin s-a marit, el devenind mai
laminar. Cu 32% s-a micsorat numérul de capilare functionale.
Diametrul venulelor si fluxul sanguin prin ele nu a suferit care-
va modificari (fig. 2). S-a determinat sporirea peristaltismului
intestinului. La compararea datelor obtinute in aceasta serie de
experimente cu cele obtinute la cercetarea actiunii profeturlui
administrat intravenos in doza de 20 mg/kg in conditii obis-
nuite, s-a determinat constrictia mai pronuntata a arteriolelor
de ordinul II si III, ceea ce sugereazi cd sensibilitatea vaselor
fatd de profeturul administrat intravenos sporeste pe fundal
de denervare a lor farmacologic cu hexametoniu.

Generalizand rezultatele cercetérilor efectuate, se poate
afirma cd profeturul, de rind cu majorarea presiunii arteriale,
creste evident tonusul vaselor arteriale. Micsorarea diame-
trului arteriolelor si metarteriolelor se asociaza cu majorarea
vitezei fluxului sanguin prin ele si micsorarea numarului
capilarelor functionale. Actiunea profeturului asupra vaselor
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Fig. 2. Modificdrile patului microcirculator la administrarea intravenoasa a profeturului in doza de 20 mg/kg
(1 unitate micrometru - 16,6 pm)

1 - initial
2 - 5 minute dupi administrare
3 - 10 minute dupd administrare

A - arteriola
V - venuld

Tabelul 3

Influenta asocierii profeturului (20 mg/kg) cu hexametoniul (20 mg/kg) asupra diametrului vaselor terminale i numarului de
capilare functionale ale mezoapendixului sobolanilor in corelare cu presiunea arteriala

Valori Dupé 1 min. de Dupa administrarea profeturului (in minute)
Obiectul cercetarii initiale la administrarea
4 hexa-metoniului 1 5 10 20 30 50

é Arteriole de ordinul I 35+0,7 46+0,8%* 32+1,6% | 33+1,2% 31£1,1% 35+0,6* 35+0,6* 35+0,6*

ﬂ —

; :EL Arteriole de ordinul lll 25+0,6 35+0,5%* 23+1,1* 22+1,2* 23+0,7* 24+0,9* 25+0,8*% 25+0,6*

I

E § Metarteriole 16+0,5 26+0,8%* 17+0,9* 17+1,1* 18+1,2* 18+0,6* 18+0,6* 18+0,6*

(]

=) Venule 39+2,5 40+1,7 39+3,2 3943,2 39+3,2 39+3,2 39+3,2 39+3,2
Numarul de capilare functionale 14+1 19+0,6** 13+0,6* 13+0,6* 13+0,6* 14+0,6* 14+0,6* 15+0,6*

Presiunea arteriala (mmHg) 108+3,2 69+4,1*%* 140+4,5* 140+4* 146+5,1* 147+3,8*% 141+4* 142+4,3*

Noti: ** - p < 0,05 comparativ cu valorile initiale; * - p < 0,05 comparativ cu valorile inregistrate dupa administrarea hexametoniului

patului microcirculator se manifesta, indiferent de calea de
administrare, aplicare topicd sau intravenos. Administrarea
consecutiva a hexametoniului si profeturului exerciti o influ-
entd pronuntata asupra vaselor terminale ale patului vascular
si fluxului sanguin.

Astfel, aplicarea profeturului in dilutia de 1:5000 in conditii
de blocare a ganglionilor vegetativi, exercita actiune aproape
identicd cu aplicarea substantei in dilutia de 1:500 in conditii
obisnuite, iar administrarea intravenoasd a profeturului pe
fundal de hexametoniu s-a soldat cu restabilirea valorilor
presiunii arteriale si constrictia vaselor patului microcircu-
lator. In acest caz, ca urmare a blocirii ganlionilor vegetativi
si, consecutiv, majorarii sensibilitatii vasculare la profetur,
actiunea vasopresoare este mai evidenta decét la administrarea
intravenoasd a profeturului in conditii obisnuite. Vasele pre-
capilare, dilatate ca urmare a actiunii hexametoniului, iardsi
se constrictd, atingdndu-se valorile initiale. Fluxul sanguin
prin ele devine rapid si uniform, se apropie de valoarea initiala
normald si numarul capilarelor functionale.

Concluzii

1. profeturul, administrat pe diferite céi (local in dilutie de
1:500 si intravenos in doza de 20 mg/kg) in conditii obisnu-
ite si pe fundal de blocare a ganglionilor vegetativi, exercita
actiune pronuntata asupra vaselor patului microcirculator al
mezoapendixului sobolanilor, exprimatd prin majorarea to-
nusului arteriolelor si metarteriolelor, diminuarea numarului
de capilare functionale si marirea vitezei fluxului sanguin;

2. denervarea farmacologicd sporeste sensibilitatea vaselor
patului microcirculator fata de profetur atat la aplicarea locald
in dilutie de 1:5000, cét si la administrarea intravenoasa.
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Genetic sensorineural hearing loss: clinical features and diagnostic aspects

Hearing loss is a public health problem with incidence of approximately 1 in 1000 newborns. Hearing loss may appear at birth or later at any age,
from early childhood to adulthood. Early detection allows early intervention with rehabilitation and social integration. Genetic hearing loss is amono-
genic diseases, characterized by high heterogeneity. Causes of hearing loss: 50% causes environmental or environment-gene interaction and 50% genetic,
syndromic deafness of which 20% syndromic deafness and nonsyndromic 70% hearing loss. The most common GJB2 gene mutation, found in European
population is 35delG mutation, is for 70% of all mutations of this gene. Genetic testing, especially for Conexina 26, must be part of the initial assessment
of child deafness, for the better understanding of both the cause and the effectiveness of intervention in the recovery of auditory-verbal, but mainly for
genetic counseling and implications for family.

Key words: genetic hearing loss, Conexina 26, genetic tests.

IeneTnueckas HeﬁPOCCHCOPHa}I TYroyxXoCTb: KIMHUYECKNE I TVTATHOCTNYIECCKNE ACTIEKTDI

HeripoceHcopHast TyroyxoCTb pefcTaBisieT co6o0it mpobeMy 3gpaBooXpaHeHns, saTparuBaomias 1 131000 HoBopoxxgeHHbIX. CHIDKEHIE CTyXa
MOXeT MOABUTHCA PV POXK/IEHNUI M/ TIOCTIE 3TOTO, B II0OOM BO3pacTe. PAHHAA AMArHOCTUKA MO3BO/IAET CBOEBPEMEHHO IIPOBECTH PeabUINTAIINIO I
COLMATIbHYIO MHTETPALINIO JAHHOTO KOHTMHIeHTa GO/bHbIX. [eHeTHYeCKas TYTOyX0oCThb IIPEefCTaB/AeT COO0I MOHOTeHeTIYeCKIe 3a00/IeBaHNU, XapaK-
TEPU3YIOIIVeCs BHICOKOI HEOTHOPOFHOCTBIO. [IpnanHbI TyroyxocTu: 50% OT 9KOOTMYECKUX MPIYNH MU B3aNMOJEIICTBIS TeHeTUIeCKIX (GaKTOpOB
1 OKpy>Karomieii cpefpl; 50% reHeTndecKue IpUIMHbL, U3 KOTOPbIX 20% CUHIPOMa/bHAS TYTOYXOCTb UM, COOTBETCTBEHHO, 80% — HeCMH/IpOMa/IbHAs
tyroyxocts. Hanboree pacipocrpaneHHbIMY My Tanusimut reHa GJB2, HaiifieHHBIX B eBPOIIETiCKOII oMy i, 910 35 delG, 6yayun OTBeTCTBEHHBIMI
3a 70% Bcex MyTaluil reHa. JeHeT4ecKoe TeCTUPOBaHIe, 0CO6EHHO [T KOHHEKCUHA 26, JO/DKHbI ObITh YaCTHIO IePBOHAYA/IbHOI OLIeHKY pebeHKa co

CHVDKEHMEM CITyXa, /1A YCTaHOB/IE€HMA KaK IIPUYNHDI, TaK U S(b(l)eKTI/IBHOCTI/I CHYXOPC‘{CBOIZ pea6I/I}II/ITaHI/H/I‘

KnroueBble ctoBa: reHeTUYECKAs TYroyXoCTb, KOHHEKCUH 26, TeHeTUYeCKOe TECTUPOBaHME.

Surditatea (hipoacuzia) neurosenzoriala reprezinta o
afectiune ce se manifestd clinic prin deficientd auditiva de tip
perceptie, acufene (tinitus). Antrenarea in procesul patologic a
fibrelor portiunii vestibulare a nervului cranian VIII, provoaca
aparitia simptomaticii vestibulare. Hipoacuzia neurosenzo-
riald afecteaza procesul de percepere a sunetelor. Substratul
anatomic al acestor dereglari este situat nu la nivelul urechii
externe si medii, dar la nivelul urechii interne (organul Corti),
nervului auditiv, centrilor nervosi subcorticali si corticali [1].

Genomul uman contine aproximativ 35 000 de gene locali-
zate in cei 23 de cromozomi. Moleculele de ADN cromozomial
insumate realizeaza o lungime de 1 m, in care sunt incluse 3 x
10° perechi de nucleotide. Structura particulara, proprietatile

fizice si biosintetice confera macromoleculelor ADN propri-
etatea de a conserva si transmite informatia geneticd de la o
generatie la alta [2].

R. Smith si G. Van Camp [3] au clasificat hipoacuziile apa-
rute in copilarie, conform factorului etiologic, in: hipoacuzii
genetice (aproximativ 50% cazuri), hipoacuzii non-genetice
- datorate, probabil, unor infectii, efecte adverse ale unor
tratamente cu medicamente ototoxice, probleme structurale,
prematuritate, hipoxie, hiperbilirubinemie, traumatisme fizice
(expunere la zgomote puternice, leziuni ale capului, hipoxie,
etc.) reprezintd 20-25% dintre cazuri, restul hipoacuziilor fiind
de genezd necunoscuta (25-30%). Hipoacuzia genetica poate
fi 0 unica manifestare, si atunci vorbim despre o hipoacuzie




