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SINDROMUL DE INSUFICIENTA INTESTINALA
Translocarea bacteriana. Importanta etiopatogenetica si semnificatia dinica in evolutia
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Rezumat

Semnificatia clinica a translocarii bacteriene la bolnavii chirurgicali rdman nedefinite si se asociaza cu cresterea incidentei complicatiilor
postoperatorii. Raspunsul sistemicinflamator, sepsisul latent, sindromul de insuficientd poliorganicd rdman cauzele majore ale morbiditatii
si mortalitétii pacientilor chirurgicali. In acest articol se pune in revista si se evidentiaza importanta translocérii bacteriene ca fenomen
fiziologic important in evolutia sindromului insuficientei intestinale si complicatiilor postoperatorii la bolnavii chirurgicali.

Summary

The clinical significance of bacterial translocation in surgical patients remains unclear and is associated with an increased incidence of
postoperative complications. Systemic inflammatory response, delayed sepsis, multiorgan failure syndrome remain major causes of
morbidity and mortality on surgical patients. This article reviews the evidence that bacterial translocation is a physiological important
phenomenon in evolution of the intestinal insufficiency syndrome and postoperative complications in surgical patients.

Reiesind din multiplicitatea mecanismelor de deteriorare
a barierei intestinale la bolnavul supus trtatamentului chirur-
gical (ischemie, supraproducere de substante vasoactive cu
tulburdri microcirculatorii, citokynemie, endotoxind, stres
anestezico-chirurgical etc.) e firesc faptul, ci cercetarile cli-
nico-experimentale in domeniul patofiziologiei sindomului
insuficientei intestinale (SII) s-au axat §i asupra fenomenului
de translocare bacterian, notiune propusa in a.1979 de cétre
R. Berg si A. Garlington [1].

Este cunoscut faptul ca tractul gastrointestinal contine o
varietate enorma a bacteriilor aerobice si anaerobice, inter-
actiunea cdrora formeaza un ecosistem complex, iar fiecare
compartiment gastrointestinal se caracterizeazd prin flora
microbiana individuald §i mecanisme defensive proprii, ce
previn péatrunderea agentului microbian in hemocirculatia
sistemica.

Majoritatea bacteriilor sunt distruse de continutul gastric,
concentratia carora rareori depageste 103 cfu/ml in stomac si
jejun, fiind predominanta flora gram-pozitiva, pe cand in ile-
um distal existd deja o superioritate a florei gram-negative, iar

distal de sfincterul ileocecal se atestd o crestere semnificativd
a concentratiei bacteriene (1012 cfu/ml) cu o prevalentd net
superioarad a florei anaerobice. Totodatd, in tractul gastrointesti-
nal existd o ,,microclim&’, iar denaturarea ei prin diversi factori
induce o modificare a spectrului bacterian. Spre exemplu,
bacteriile facultative, ce consuma oxigen asigurd in acest mod
un mediu favorabil pentru vitalitatea florei obligat-anaerobe,
iar antibioticoterapia irationald conduce spre o perturbare
a microecologiei intestinale si, in particular, spre o crestere
semnificativa a concentratiei Escherichia coli.

Actualmente translocarea bacteriana (TB) e definitd
gnosiologic drept pasajul microflorei intestinale prin lamina
intestinala propria in nodurile limfatice mesenterice, urmatd
de migratiune pe caile limfatice in spatiile extraintestinale
sterile (cavitatea peritoneald, cavitatea pleurala, hemocirculatie
sistemica) [2, 3].

Acest termen se aplicd frecvent si in cazul traversarii
barierei intestinale de particolele macromoleculare (endoto-
xind, peptidoglicane) pe fondal de permeabilitate intestinala
crescutd, totodata, terminologia de translocare bacteriana
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fiind delimitatd cu cea de translocare a lipoplisaharidelor (P.
Van Leeuwen, 1994 [4]; P. Sedman, 1994 [5]; U. Schoeffel,
2000 [6]).

La ora actuald semnificatia clinicd a translocirii bacteriene
in evolutia insuficientei intestinale postoperatorii la bolnavul
chirurgical raimane a fi nedefinitd, fiind unanim recunoscut
rolul ei in instalarea raspunsului sistemic inflamator, com-
plicatiilor septice postoperatorii sau a insuficientei organice
multiple [7, 8, 9].

J. MacFie si coaut. (1997) [10], analizand o serie de 448
pacienti cu diverse patologii supusi tratamentului chirurgical
prin abord laparotomic, consemnau o incidenta a translocarii
bacteriene de 15,4 la sutd cazuri. Autorii au constatat ca in cazul
TB complicatiile septice au evoluat la 41% bolnavi, pe cand
la pacientii cu culturi microbiene negative complicatiile date
au fost remarcate doar in 14% observatii, diferenta statisitic
semnificativa (P<0.001). In acelasi timp drept factori de risc
ai translocérii bacteriene sunt mentionati varsta inaintata (>70
ani), statutul imunitar compromis, interventiile chirurgicale
efectuate regim de urgenta. Astfel, acelasi grup de autori ulterior
(2006) intr-o analizd multivariata pe un lot de 927 pacienti chi-
rurgicali, consemnau o rata de 25,4% a translocirii bacteriene
in cadrul interventiilor urgente, comparativ cu 11,2% in cele
elective [11].

In alte studii se consemna o incidentd contradictorie a
translocarii bacteriene la bolnavul chirurgical, identificata
bacteriologic in nodulile limfatice examinate, cu limite de la
4% pana la 25,7% si o ratd medie de 15 la suta cazuri [12, 13].
In special, se indici o frecventd inalta a TB la bolnavii supusi
interventiilor colorectale, constatandu-se, cd manipulatiile
asupra colonului conduc spre o crestere semnificativa a ei,
ajungand chiar i la valoarea de 79,6% (B. Reddy, 2006 [14]);
A. Turler, 2007 [15]), concluziile studiilor clinice date fiind
confirmate si de rezultatele cercetarilor experimentale ante-
cedente [16, 17].

Totusi, e necesar de a mentiona ca datele obtinute in cadrul
investigatiilor experimentale nu pot fi extinse metodologic pe
deplin si asupra celor clinice, tinand cont atat de diferenta mi-
crobiotei umane §i a animalelor experimentale, cat si reiesind
din faptul, ca modelul experimental presupune anumite conditii
controlabile (agent microbian indus, absenta unor restrictii de
prelevare a nodulilor limfatici indiferent de sediul lor), astfel
la animalele studiate in experienta translocarea bacteriana
depdsind 90 la suta cazuri [18].

Inconsitenta datelor obtinute poate fi explicata fie prin lotul
diferit de bolnavi inclusi in studiu (interventii realizate progra-
mat sau de urgenta), fie de substratul de obtinere a culturilor
bacteriene — noduli limfatici mesenterici cu/fard studiu bac-
teriologic al sangelui portal, aplicarea (da/nu) a microscopiei
electronice in examinarea materialului extras.

Totodatd, marea majoritate a studiilor indicd ca nodulii
limfatici mesenterici reprezintd un substrat sigur de monitori-
zare a translocatiei bacteriene [19, 20]. Un alt aspect discutional,
si dupa parerea noastra absolut logic, reprezinté limitarea etica
a posibilititilor de a preleva un numir suficient de noduli
mesenterici spre examinare bacteriologica cu asiguraea unor
conditii adecvate de sterilitate in cadrul laparotomiilor, cét si
localizarea topica a nodulilor, de reguld, fiind extrasi ganglionii
mesenterici ai unghiului ileo-cecal (P. Sedman, 1994 [5]; E
Hernandez Oliveros, 2004 [21]).

Si totusi, in pofida mai multors semne de intrebare, progre-
sele realizate recent in domeniul microbiologiei moleculare au
deschis noi orizonturi in identificarea translocarii bacteriene
prin metode noninterventionale. Astfel, izolarea consecutivd a
fragmentelor ADN ale bacteriilor enterale in singele periferic
sau alte fluide organice poate servi drept confirmare obiectiva a
TB, metoda ce nu necesitd aplicarea unor procedee chirurgicale
invazive, fapt ce permite o impulsionare esentiala a cercetarilor
in domeniul dat [22, 23].

Cu toate acestea nu putem nega faptul, ca actualmente
acest mod de diagnosticare a translocarii bacteriene rimane a
fi sofisticat, fiind disponibil doar in clinice inalt specializate,
deoarece necesiti, pe 1anga un echipament sofisticat si costisi-
tor, prezenta unor specialisti-geneticieni versati in domeniul
microbiologiei moleculare.

Din punct de vedere al evolutiei insuficientei intestinale
postoperatorii se indica, ca translocarea bacteriand, de rind cu
endotoxina provoaca o disfuntie a complexelor neuronale mi-
gratorii i induce o perturbare a motilicitatii tractului intestinal
(V. Nieuwenhuijs, 2000 [24]; S. Balzan, 2007 [25]). La rdndul
sdu, inhibitia activitdtii intestinale motorii determind fenome-
nul de ,,colonizare” cu sporirea esentiala a florei microbiene i
produselor ei metabolice in intestinul subtire, in rezultat evo-
luénd o deteriorare repetata a barieirei intestinale prin defect
morfo-functional al enterocitelor (mai ales in cazul deficientei
factorilor de aparare ai mucoasei in perioada preoperatorie) si
respectiv instituirea unor conditii prielnice pentru translocarea
bacteriand ,,secundd”.

In acelasi timp, ca reactie compensator-adapativa survine
initierea unui raspuns inflamator functional local relevant,
drept alta tintd de actiune in cadrul translocérii bacteriene fiind
lamina musculara intestinald. Aceasta cascada proinflamatorie
include activarea macrofagilor-rezidenti ai stratului muscular
intestinal cu extravazarea ulterioard a leucocitelor plasmati-
ce. Stimularea acestor populatii celulare imunocompetente
determind eliberarea substantelor cinetice vasoactive, cum
ar fi oxidul nitric sau prostaglandinele, ce mediaza tulburari
microcirulatorii si produc disfunctia musculaturii netede cu
progresarea inflamatiei ei, inhibitia reflexelor sistemului nervos
simpatic cu agravarea ileulusului postoperator [26, 27, 28].

In plus, din punct de vedere a patofiziologiei SII, evolutia
fenomenului dat e importanta si in contextul sensibilitatii en-
doteliului intestinal catre hipoxemie si deficienta substantelor
nutritive, mentinerea structurii epiteliale normale si a functiilor
ei fiind la rdndul lor factorul hotérétor in prevenirea stribaterii
transcelulare sau paracelulare a moleculelor largi sau a agen-
tului microbian (L.-A. Ding, 2003 [29]).

In acest sens mai multe studii clinico-experimentale s-au
axat asupra factorilor predisponibili ai translocirii bacteriene,
avand drept scop elaborarea unor masuri de profilaxie sau re-
ducere a ei la bolnavul operat [30, 31]. Astfel, este confirmata
amplificarea TB in cadrul patologiilor chirurgicale ale zonei
hepatobiliopancreatice complicate cu icter mecanic, cat i in
cazul ocluziei intestinale joase (D. Kordzaya, 2000 [32]; B.
Reddy, 2006 [14]).

In general se considerd ci icterul mecanic reprezintd o
conditie de pronostic importanta si practic caracteristicd TB,
bila sau sarurile biliare eliminate avind un rol protectiv asupra
mucoasei intestinale [33].

J. Ding si coaut. (1993), intr-un studiu experimental, au
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consemnat ca TB a evoluat la animalele cédrora li s-a ligaturat
calea biliard principald, pe cand in lotul comparativ cu admi-
nistrarea per os a bilei sau a acizilor biliari acest fenomen nu s-a
remarcat [34]. In acelasi context alti autori indici ci expozitia
biliara a bacteriilor enterale diminueazd invazivitatea lor, iar
absenta bilei in lumenul intestinului subtire se asociazd cu o
crestere cantitativa esentiald a microflorei, urmaté de distur-
banta functionald a complexelor motorii migratorii ale tractului
gastrointestinal [24, 35].

Ulterior concluziile date au fost argumentate in vitro prin
faptul ci icterul mecanic reduce functionalitatea sistemului
reticuloendotelial cu insuficienta activarii celulelor Kupffer si
a macrofagilor, fisionarea desmosomelor cu formarea spatiilor
laterale intre enterocite si deteriorarea permeabilitatii intesti-
nale in cazul decompresiei biliare constatandu-se o reversiune
a acestor procese [36, 37, 38].

Se pune tot mai frecvent in evident si relatia translocarii
bacteriene cu declansarea complicatiilor pancreatitei acute
postoperatorii [39, 40], progresarea careea determina o lezare
sinergistica a barierei intestinale cu cresterea permeabilitatii,
tiind favorizata penetrarea agentilor microbieni si endotoxinei
in hemocirculatia centrald cu evolutia sindromului de raspuns
inflamator sistemic sau a insuficientei multiple de organe [41,
42].

Conform literaturii de specialitate, un alt factor favorizant
TB si evolutiei SII este determinat de absenta nutritiei enterale,
cea parenterala conducédnd spre sporirea proceselor de apoptoza
a enterocitelor, atrofia mucoasei intestinale si cresterea per-
meabilititii ei (D. Alpers, 2002 [43]). D. Heyland, 2005 [44]).
Totodata, nu se determind o conexiune stricta intre reducerea
translocdrii bacteriene cu instituirea tratamentului enteral,
unii autori negand rolul nutritiei parenterale in perturbarile
arhitectonice ale mucoasei intestinale ca factor predisponibil
al TB [45]. Concomitent, ca elemente patofiziologice, ce pot
inlesni TB, sunt mentionate malnutritia si stérile imunologice
compromise, mai ales la pacientii cu procese neoplastice ale
tractului gastrointestinal [46, 47].

Reiesind din rolul fenomenului de translocare a bacteriilor
si metabolitilor lor de citre H. Ravin si coaut. [48] a fost pro-
pusd conceptia endotoxemiei sistemice drept cauza generala
a patologiilor umane, in literatura vesticd ipoteza data fiind
postulata de M. 1. Iakovlev [49].

In conformitate cu conceptiile contemporane etiopatoge-
netice, ce vizeazd efectele si mecanismele de actiune ale TBsia
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endotoxinei in evoluarea sindromului de insuficenta intestinala,
actualmente sunt distinse doud faze consecutive [50, 51, 52,
53]: I) faza de agresiune endotoxica si II) faza postagresiune
endotoxicd.

Prima faza se desfagoarai la intierea afectiunii chirurgicale
si se caracterizeaza prin intoxicare endogena, cu tulburéri
functionale ale tractului gastrointestinal, in cazul endotoxine-
miei pronuntate manifestindu-se §i prin perturbarea functiilor
sistemelor vitale (insuficientd cardiorespiratorie, hepatici,
renald), conducand chiar si la insuficientd poliorganica. Faza
postagresiune endotoxica evolueaza postoperator precoce,
dupa efectuarea interventiei chirurgicale, si poate decurge pe
fondalul restabilirii treptate a motilicitatii intestinale cu semne
clinice subiective si obiective de ameliorare a stdrii generale a
pacinetului, in acelasi timp pastrandu-se intoxicarea endogena,
disbioza intestinala, depresia sistemului reticuloendotelial.

In literatura de specialitate disponibild nu am atestat o
clasificare clinicd cu descrierea completa a simptomatolo-
giei SII, ce ar fi unanim recunoscutd. Din punct de vedere
a stadialitatii si evolutiei clinice a sindromului insuficientei
intestinale in cadrul afectiunilor chirurgicale mai frecvent se
aplicd clasificarea propusa de T. S. Popova si coaut. (1991) [54],
cu specificare a trei stadii consecutive, si anume: I) inhibitia
motilicitatii fara perturbarea functiei de digestie §i resorbtie; II)
tulburiri severe ale absorbtiei lichidelor, gazelor, dilatatia intes-
tinald cu congestie venoasa, multiplicarea florei cu colonizarea
segmentelor proximale; IIT) deteriorarea microcirculatorie cu
edem pronuntat a peretelui intestinal, translocarea bacteriilor
si toxinelor in limfd, patul sanghuin, cavitatea peritoneals,
exprimarea perturbarilor metabolice.

Sumarizind datele literaturii de specialitate putem conchi-
de, ca actualmente importanta etiopatogenetica si semnificatia
clinici a translocarii bacteriene in evolutia sindromului de in-
suficientd intestinald i complicatiile postoperatorii la bolnavul
chirurgical, cat si factorii predisponibili acestui fenomen nece-
sitd investigatii ulterioare, iar datele realizate de diferiti autori
sunt adesea contradictorii. In acest sens cercetirile in domeniul
dat pot permite elucidarea unor aspecte patofiziologice ale SII,
in final avand drept scop ameliorarea rezultatelor tratamentului
medico-chirurgical. Astfel analiza revistei literaturii, evoluate
prin prizma caracterului potential sever al insuficientei in-
testinale indica asupra necesitatii profilaxiei unor complicatii
postoperatorii eventuale cu elaborarea unor concluzii $i masuri
unitare privind conduita diagnostico-curativa complexa.
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