Summary

Postburns in the
particularities sep-
Sis

Sepsis is one of the
most serious prob-
lems encountered
amongst patients
with extensive
burns, which com-
plicates the disease
in some cases even
causing the death.

This article presents
the improvement
of treatment of pa-
tients with extensive
thermal injury com-
plicated by sepsis.

Keywords: sepsis,
burns, immuno-
therapy in burns.

Pe3rome

Ocobennocmu
0310206020 cen-
cuca

OoHoii u3z cepves-
HbIX npobnem neye-
HUsL NAYUEHMOo8 C
OOULUPHBIMU 0JICO-
2amu s6/isiemcsi cen-
CUC, YCTONCHAIOUUTE
meueHue bonesnu, 8
HEKOMOpbIX Cyya-
SAX ¢ 1emaibHbIM
UCX000M.

B pabome usno-
JiCeHbl NPUHYUNBL
JieyeHust OONbHbIX C
00uwUpHOU mepmu-
YyecKou mpagmotl,
OCJIOJICHEHHOIL cen-
CUCOM.

Knioueewie cnosa:
cencuc, 0xco208as
bone3Hb, UMMYHO-
mepanusi.

PARTICULARITATI ALE SEPSISULUI

STUDII CLINICO-STIINTIFICE

Constantin FURTUNA, Anatol TARAN,
Octavian CIRIMPEI, Vadim ANISEI,
Anatol COCIORVA, Eugen GAPONENCO,
Spitalul Clinic de Traumatologie $i Ortopedie

POSTCOMBUSTIONAL

Introducere

Potrivit datelor Organizatiei Mondiale a Sanatatii, din cauza arsurilor, anual dece-
deaza mai mult de 50000 de oameni.

Mortalitatea printre bolnavii gravi ramane inalta chiar in pofida tratamentului din
centrele specializate. Una dintre cauzele principale ale letalitatii pacientilor suferinzi
de maladia combustionala este sepsisul, in pofida modernizarii tratamentului aplicat
(Kpytukos M.I, 2005; Remensnyder A., 2002). O problema deosebita este sepsisul post-
combustional timpuriu, dezvoltandu-se chiar de la a treia zi dupa traumatism (Ba3nHa
W.P, byrpos C.H., CocuH E.IO. 2006) [1, 2].

Prin termenul de sepsis timpuriu se subintelege o infectie generalizata, dezvol-
tandu-se in perioada socului si toxemiei acute, cu o evolutie fulgeratoare si se carac-
terizeaza printr-o letalitate inalta. Factorul etiologic al sepsisului postcombustional
timpuriu, de regulg, sunt tulpinile intraspitalicesti ale bacilului pioceanic (Pseudomonas
aeruginosa), care are o capacitate adeziva inalta fata de epiteliul cutanat si mucoase,
o Tnalta activitate fermentativa, precum si polirezistentd la preparatele antibacteriene
(Altoparlac U. et al., 2008; Ozkert L. et al., 2005) [6].

Formarea imunitatii antimicrobiene la om si animale cu traumatism termic are
caracteristici care o diferentiaza de imunitatea in procesele infectioase tipice. Acest
specific este legat, in primul rand, de traumatismul termic grav, care activeaza cascada
mediatorilor proinflamatori. Reactia inflamatoare a procesului infectios se alatura la
reactia inflamatoare sistemica a bolii combustionale.

In pofida multiplelor cercetari din anii precedenti,imunologia bolii combustionale
este in continuare obiectul de studiu detaliat. Este deja dovedit faptul ca arsurile su-
perficiale limitate dupa suprafata cauzeaza activarea raspunsului imun. Arsurile vaste,
profunde duc la un imunodeficit marcat. Dereglarile functiilor separate, dar si cele
ale starii generale a sistemului imun la arsuri mari, joaca un rol important in dinamica
procesului septic timpuriu si au un impact semnificativ in evolutia bolii combustionale,
in dezvoltarea complicatiilor si in prognostic.

Actualmente, se cunoaste ca traumatismul termic grav duce la hiperactivarea
functiei secretoare a neutrofilelor si macrofagilor, cu scaderea capacitatii de fagocitare.
Pierderea functiei de protectie prin lezarea invelisului cutanat, dar si actiunea endoto-
xinelor cu proprietati de antigen duc la un deficit cantitativ CD3 (clasa de diferentiere
3) + limfocite si dereglarea functiilor sale. Ca urmare a traumei termice, sunt diminuate
procesele de interactiune intercelulara si are loc inhibarea procesului de formare a
anticorpilor.

Dificultatile in diagnosticul sepsisului din perioada toxemiei acute a bolii com-
bustionale fac extrem de dificila estimarea incidentei reale, severitatii si rezultatului
tratamentului sepsisului postcombustional.

Majoritatea dificultatilor in studierea imunologiei acestei boli apar atunci cand se
incearca a intelege reteaua moleculelor imunomodulatoare. In acelasi timp, subesti-
marea importantei diagnosticarii starii sistemului imun dupa traumatismul termic este
cauza corectiei necalitative a deregldrilor imune, favorizand aparitia starilor imunode-
ficitare, ca urmare evolutia bolii fiind nefavorabila.

Starea grava a pacientilor in perioada timpurie dupa traumatismul termic, deter-
minata de dezvoltarea multiplelor modificdri in toate organele si sistemele de organe,
face extrem dificila diagnosticarea complicatiilor la timp in perioada acutd a bolii
combustionale, indeosebi a celor infectioase.
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Unitatea molecular-genetica din imunocite
actualmente este descifrata destul de detaliat. in
prezent nu exista o modalitate unica de testari pro-
gnostice referitor la pacientii cu sepsis, indeosebi
in perioada acuta a bolii, precum si la utilizarea
imunomodulatoarelor la marele ars. Exista dificultati
in alegerea momentului, tipului si in prelungirea
imunoterapiei, avand in vedere multiplele modificari
ce se petrec in sistemul imun.

in plus, problema corectiei dereglarilor imu-
nologice devine tot mai importanta, in legatura cu
cresterea rezistentei microorganismelor la prepa-
ratele antibacteriene si cu cresterea numarului de
complicatii septice chiar la o suprafata relativ mica
a arsurii de grad profund.

Astfel, pentru a combate cu succes infectia
generalizata in perioada socului si a toxemiei acute,
este necesar sa se elaboreze criterii timpurii de pro-
gnostic si o terapie patogenetica modernd, capabila
de a proteja organismul contra infectiei.

Mortalitatea inalta a pacientilor cu arsuri,
frecventa inalta de dezvoltare a sepsisului, rezulta-
tele nesatisfacatoare ale tratamentului, insuficienta
studierii in literatura de specialitate a sepsisului
celor arsi si lipsa de consens in administrarea diver-
selor preparate imunomodulatoare in traumatismul
termic - toate acestea cer dezvoltarea sistemului
de imunodiagnostic si imunoterapie a sepsisului
timpuriu, pentru profilaxia infectiei generalizate in
perioada acuta a bolii combustionale.

Discutii

Potrivit datelor Organizatiei Mondiale a Sana-
tatii, arsurile, dupa frecventa, ocupa locul trei, dar in
unele tari dezvoltate — chiar locul doi, cedand doar
traumatismului rutier [1].

Letalitatea generala in caz de arsuri, in pofida
tratamentului modern, ramane relativ inalta si repre-
zinta dela 2 panala 10%. Una din principalele cauze
de deces a marelui ars este sepsisul.

Riscul dezvoltarii sepsisului timpuriu la pacientii
adulti se remarca in arsurile cu o suprafata mai mare
de 40%, la copii — 20% din suprafata totala (Ba3uHa
W.P.c coasr,, 1995, 2001). In ultimii ani, au aparut date
noi referitor la patogeneza sepsisului, insa acest lucru
nu a dus la o imbunatatire radicala a rezultatelor
tratamentului si la intdrirea imunitatii [2].

Sepsisul arsilor reprezinta o forma nosologica
grava, deoarece se dezvolta pe fondul numeroaselor
dereglari in organe si sisteme de organe. Sepsisul
din perioada acuta a bolii arsilor este cea mai grava
complicatie, pentru care este caracteristica o evolu-
tie rapida pana la forme fulgeratoare, dificultati de
diagnostic si o letalitate extrem de inalta.
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Studierea sistemului imun la pacientii cu leziuni
termice grave a permis sa se ajunga la concluzia ca
arsurile vaste inevitabil sunt insotite de dezvoltarea
starii imunodeficitare. Factori determinanti ai partici-
parii sistemului imun in patogeneza bolii arsilor sunt
nu numai toxinele provenite din plaga arsa si micro-
organismele, dar si lezarea pielii ca organ imun.

Este stiut faptul ca limfocitele sunt distribuite
difuz in piele in straturile epiteliale. Keratinocitele
sunt celule cu multiple functii, printre care si cele
imunoreglatoare. Ele sunt unite prin desmozomi si
poarta pe suprafata lor receptori pentru citokine:
interferoni, interleukine 4, 17, factorul de crestere;
aceasta este o conditie prealabila pentru participarea
lor in procesele imune. Spectrul de citokine sinteti-
zate de celulele epiteliale este similar cu spectrul
produselor umorale ale macrofagilor. Locul de frunte
il ocupa citokinele proinflamatoare : IL-1, TNFaq, IL-6,
interferonul. In piele se gasesc preponderent CD3 +
limfocite ce au proprietati citotoxice si apartinand
primei linii de aparare impotriva microorganismelor
patogene. Majoritatea T-limfocitelor initiaza dezvol-
tareaTh-1 - raspunsului la infectie, insa sunt date ce
audemonstrat activarea Th-2. Traumatismul termic al
pielii pe suprafete mari se insoteste de aparitia unor
noi “antigene combustionale”

Cu toate acestea, prezenta la arsi a deficitului
imun secundar, incluzand dereglarile tuturor verigi-
lorimunitatii, face dificil prognosticul dezvoltarii unei
infectii, indeosebi in perioada acuta a bolii [6].

Studiind numarul T-limfocitelor la pacientii cu
arsuri grave, s-a determinat o micsorare a tuturor
celulelor limfocitare CD3, CD4 si CD8 - limfocite.
Modificarile cantitative ale T- limfocitelor la pacientii
arsi au fost remarcate de multi autori. l. Hansbrough
si colab. (1989) au observat scaderea CD4+CD8-lim-
focitelor la animale experimentale cu arsuri pe 25%
din suprafata corpului.

Mistry si colab. (1986) au demonstrat scaderea
CD4 si majorarea CD8-limfocitelor la pacienti in pe-
rioada septicotoxemiei a bolii combustionale.

Analizand starea umorala imuna la pacientii cu
arsuri in perioada socului si toxemiei acute, a fost
demonstrata micsorarea Ig G.

Arsura profunda, estimata la 20% din suprafata
corpului neinfectata, duce la scaderea functiei bacte-
ricide a neutrofilelor si macrofagelor la contaminarea
ulterioara a plagilor postcombustionale cu Pseu-
domonas aeruginosa, inhiband si mai mult functia
data. Endotoxina bacilului pioceanic, legandu-se cu
receptorii fagocitelor, suplimentar scade capacitatea
de a reactiona la stimuli antigenici si ulterior scade
activitatea bactericida.




in prezent, existd o tendinta de crestere nu
numai a cazurilor de sepsis la pacientii cu leziuni
termice, dar si de inrautatire a prognosticului, care
este in mare masura o consecinta a tratamentului
inadecvat si necalitativ.

Profilaxia sepsisului, reiesind din cele expuse,
ar trebui sa includa un tratament prompt si adecvat
al socului combustional, corectia metabolizmului,
normalizarea sistemului imun, lupta impotriva in-
fectiei timpurii, inldturarea timpurie a tesuturilor
necrotizate ale plagilor si efectuarea autodermo-
plastiei calitative.

Concluzii

1. Sepsisul din perioada acuta a bolii combus-
tionale este o stare grava si se trateaza prin adminis-
trarea preparatelor imunomodulatoare: mielopidd,
polioxidon, T-activin. Atingerea rezultatelor pozitive
depinde de perioada utilizariiimunomodulatoarelor,
eficacitatea maximala a carora se manifesta la admi-
nistrarea timpurie, in complex cu terapia antisoc.

2. Traumatismul termic estimat la 20% din
suprafata corpului la animalele experimentale duce
la reducerea T-limfocitelor, la inhibarea formarii ras-
punsuluiimun si la disfunctia celulelor fagocitare, cu
normalizarea indicilor la a 5-a zi.

3. Generalizarea infectiei provocate de Pse-
udomonas aeruginosa pe fondul traumatismului
termic se caracterizeaza prin scaderea functiei bac-
tericide a macrofagelor si neutrofilelor, micsorarea
T-limfocitelor, cresterea permanenta a concentratiei
endotoxinelor bacteriene in patul sangvin, inhibarea
formarii anticorpilor.

4, Nivelul antilipidelor A in sepsis pe fundalul
arsurii este de 2,6 ori mai mic decat in arsurile fara
infectie, aceasta fiind cauza diseminarii bacteriene
la pacientii cu arsuri.

5. Prezenta citokinelor proinflamatoare in
plasma pacientilor cu sepsisul arsilor poate servica
criteriu de prognostic al infectiei generalizate.

6. Nivelul TNFa in sangele periferic la pacienti
cu arsuri grave, atingand 10 pg/ml si mai mult, poate
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servidreptindice de laborator al procesului infectios
generalizat in perioada timpurie a bolii combustio-
nale.

7. Utilizareaimunomodulatoarelor in perioada
socului arsilor si toxemiei acute face posibil de a
scadea nivelul toxinelor bacteriene la bolnavi.

8. Administrarea imunomodulatoarelor in tra-
tamentul complex al pacientilor in perioada acuta a
bolii arsilor duce la suprimarea infectiei si la scaderea
riscului dezvoltarii sepsisului timpuriu la pacienti.
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