Microbiota intestinala a aparut ca un actor-
cheiein patogeneza atat a BFGNA, cat siaBIl, in care
modificarea microbiotei intestinale a fost asociata cu
activitatea bolii [10]. Modificarea microbiotei intesti-
nale poate actiona ca o legatura patogena intre Bll si
BFGNA, iar un proces inflamator activ ar putea duce
la infiltrarea grasa a ficatului.

Durata BIl este probabil un alt predictor inde-
pendent al dezvoltarii BFGNA, boala expune pacien-
tii la factori de risc multipli pentru BFGNA, incluzand
inflamatia cronica recidivanta, alterarea microbiotei
intestinale si medicamentele hepatotoxice. in spe-
cial, stresul oxidativ din speciile de oxigen reactiv
poate fi de asemenea un factor patogen comun ce
contribuie la coexistenta BFGNA si Bll. De asemenea,
o interventie chirurgicala anterioara este estimata
ca un predictor independent al BFGNA, dar acesta
este cel mai probabil un marker-surogat al bolii, cu
o afectiune inflamatorie mai activa si o expunere
repetata la medicamentele hepatotoxice [3].

Pentru prima data in Republica Moldova a fost
evaluata prevalenta steatozei hepatice la bolnavii de
CU constituind =8 %, datele noastre fiind similare cu
datele din literatura de specialitate. Studiul efectuat a
adus un aport semnificativ prin depistarea frecventei
bolilor hepatice nevirale la pacientii suferinzi de CU
din Republica Moldova. O valoare majora stiintifica
si practica semnificativa a constituit evaluarea influ-
entei steatozei hepatice la particularitatile CU, rezul-
tatele obtinute au determinat ca asocierea steatozei
hepatice la bolnavii de CU are o influenta protectoare
asupra caracteristicilor si evolutiei CU. Un moment
important a fost faptul ca, in baza studiului respectiv,
s-a determinat ca exista o relatie intre particularitatile
colitei ulcerative si steatoza hepatica.

Concluzii

1. Steatoza hepatica se depisteaza la un numar
mare de pacienti diagnosticati cu colita ulcerativa
(=8 %).

2. Steatoza hepatica are, probabil, o influenta
protectoare asupra caracteristicilor si evolutiei CU,
fapt ce se manifesta printr-un numar mai mic de
pacienti cu afectare totala si activitate severa a CU.
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Rezumat

Bolile inflamatorii intestinale (BII) reprezinta o problemd
majora de sandatate publicd, acestea tinzand sa afecteze po-
pulatia tanara si sa aiba o evolutie prelungita si recurentd.
Raspdndirea Bl in diferite tari si zone geografice este foarte
neuniforma si aceastd crestere demonstrata in unele tari din




Europa Centrala si de Est este cauzata de ,, westernizarea”
modului de viata. Pentru evaluarea particularitatilor demo-
grafice, caracteristicilor clinice si biologice la pacientii cu
colita ulcerativa si boala Crohn (BC), au fost efectuate doua
studii in Clinica de gastroenterologie a Spitalului Clinic Re-
publican. Pentru analiza bolii Crohn s-a realizat un studiu
retrospectiv, in care au fost analizati parametrii demografici,
clinici si biologici in perioada 2013-2017. Diagnosticul de
BC a fost confirmat prin metode endoscopice, histologice sau
entero-RMN. La pacientii cu colitd ulcerativa s-a efectuat un
studiu de cohorta prospectiv, care a inclus o analiza compa-
rativa a diferitor factori in primul an al bolii si in urmatorii
cinci ani. Totugi, conform studiile desfasurate, Republica
Moldova se refera la regiunile cu incidenta si prevalenta a BII
in continud crestere, cu agravarea evolutiei bolii. Aceste date
evidentiaza necesitatea cercetarilor in domeniul prevenirii
bolilor inflamatorii intestinale si al inovatiilor in sistemele
de sandtate, pentru a trata eficient aceste boli complexe i
costisitoare.

Cuvinte-cheie: boli inflamatorii intestinale, boala Crohn,
colita ulcerativa, epidemiologie, forme clinice, evolutie

Summary

Epidemiology, clinical forms and the evolution of ul-
cerative colitis and Crohn disease in the Republic of
Moldova

Inflammatory bowel diseases (IBD) represent a major prob-
lem to the public health, that tend to affect young population
and have a recurrent and long evolution. IBD spread in
different countries and geographical zones is very uneven.
This proven increase in several countries from Central and
Eastern Europe is due to westernization of life style. In
order to evaluate demographic peculiarities, clinical and
biological characteristics in patients with ulcerative colitis
and Crohn disease, 2 studies have been performed in the
Gastro-enterology Department of the Republican Clinical
Hospital. For Crohn disease analysis a retrospective study
where demographic, clinical and biological parameters
were analyzed between 2013-2017. The diagnosis of Crohn
disease was confirmed by means of endoscopic and histo-
logical methods or entero-MRI. In patients with ulcerative
colitis — a prospective cohort study has been made, that
included a comparative analysis of different factors from
the first and the following 5 years of the disease. However,
according to the performed studies, Republic of Moldova
refers to a region with increasing incidence and prevalence
of IBD, with worsening of the disease evolution. These data
highlight the need for research into prevention of inflamma-
tory bowel disease and innovations in health-care systems
to manage this complex and costly disease.

Keywords: inflammatory bowel diseases, Crohn's disease,
ulcerative colitis, epidemiology, clinical forms, evolution

Peztome

Dnuodemuono2un, Kiunuveckue Gopmol u I80AN0OUYUA He-
cneyughuueckozo a36eHH020 Konuma u 6one3nu Kpona 6
Pecnyonuxe Monoosa

Bocnanumenvuvie 3abonesanus kuweynuxa (B3K), komo-
pble, Kak npaguio, UMelom OIumeibHoe peyuousupyioujee
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meyenue u nopadicaiom NAyueHmos Moio0020 603pacmd,
npeocmassam coboll Cepbe3Hy0 MeOUYUHCKYIO NPOOTLeM).
Pacnpocmpanenue B3K 6 paznvix cmpanax u ceoepaguue-
CKUX 30HAX O4eHb HepasHoMepHo. B nekomopuix cmpanax
Llenmpanvnoti u Bocmounou Eeponvl ommeuaemces cywje-
cmeennwlil pocm 3abonesaemocmu B3K, ceszanmviil, 603-
MOJICHO, € «8ecmepHusayue» oopasza jxcusnu. s oyenku
oemozpaduyeckux 0coOeHHOCmeU, KIUHUYECKUX U NAPaKIU-
HUYECKUX XAPAKMEPUCMUK Y RAYUEHMO8 ¢ Hecneyugue-
ckum sa36ennvim xonumom (HAK) u 6onesnvio Kpona (PK)
6 cacmposnmeponozuieckom omoenenuu Pecnyonuxanckou
KAUHUYEeCKoll 601bHUYbI ObLIO nposedeHo 2 ucciedosanus. B
PEMPOCNEKMUBHOM UCCIE008AHUU DbLIU UZVUEHbI 0eMO2pPa-
Quueckue, KIUHUYECKUE U NAPAKTUHUYECKUE NAPAMEmMPbL Y
nayuenmos ¢ bK, komopuie npoxoounu neuenue ¢ 2013 no
2017 200v1. [uaenos bonesnu Kpona dOvLn noomeepoicoen ¢
HOMOWBIO IHOOCKONUYECKUX U 2UCMONIO2ULECKUX MEMO008
unu sumepo-MPT. [lns ananusza xapakmepucmux AK 6vin0
nPOBEOEHO NPOCNEKMUBHOE KO2OPMHOE UCCIed08aHUe,
KOMOpoe 6KI0UAN0 CPAGHUMENbHbILI AHAIU3 PAZHBIX (DaK-
mopog AK 6 oebrome 3abonesanusi u 6 meuerue 5 nem.
Coenacno nposedennvim ucciedosanusm, Pecnyboaiuxa
Monoosa omnocumcs k pecuonam, 8 KOmopbix OmMmesaemcs
3Hauumenvuolil pocm 3abonesaemocmu B3K u yxyowenue
meueHusi 3a001esanusl. Imu OaHHble NOOMEEPHCOAION He-
00X00UMOCMb UCCLE008AHU 8 00IACU NPODUIAKMUKY
B3K, usmenenuii 6 oonacmu 30pasooxpanenusi 0Jis yiydule-
HUSL QOUAZHOCMUKU U JIeYeHUsL IMOTL CLOACHOU NAMOLOSUU.

Knroueswie cnosa: socnanumenvuole 3a001e6anus Kuuieu-
Huka, bonesnvb Kpona, Hecneyuguueckuil 136eHHbI KOIUM,
anudemMuonocus, KiuHudeckue hopmwl, 380110Yusl

Introducere

Bolile inflamatorii intestinale (BIl) reprezinta o
problema majora de sanatate publica, deoarece tind
sa afecteze populatia tandra si sa aiba un curs clinic
prelungit si recurent, care interfereaza cu educatia,
capacitatea de munca, interactiunea sociala si cali-
tatea vietii [9].

Colita ulcerativa (CU) este o afectiune inflama-
torie cronicd a colonului, caracterizata prin inflamatie
difuza, limitata la mucoasd, asociata de numeroase
complicatii intestinale si extraintestinale. Boala
Crohn (BC) este o maladie cronica, caracterizata
prin leziuni discontinue care intervin in orice parte
a tractului gastrointestinal — de la cavitatea bucala
pana la anus [2, 8]. Exista mai multe fenotipuri ale
bolii, incluzand forma inflamatorie, cu stricturi si cu
penetrare. Pacientii pot avea unul sau mai multe
dintre aceste fenotipuri clinice in cursul evolutiei
bolii lor. Scopul terapiei medicale este de a obtine
o remisiune clinicd si endoscopica fara steroizi, cu
speranta de a preveni complicatiile si interventiile
chirurgicale. Cauza exacta a acestor afectiuni nu
este cunoscuta, dar se presupune ca CU si BC apar
ca raspuns sau expunere la factorii de mediu, sau la




o modificare a microbiotei intestinale la un bolnav
susceptibil genetic [7].

Datele epidemiologice actuale sugereaza ca
incidenta si prevalenta Bll sunt in crestere si acestea
devin boli de importanta globala in secolul XXI.
Initial, Bll au fost mai frecvente in tdrile dezvoltate, in-
dustrializate, implicand urbanizarea ca potential factor
derisc. Incidenta geograficd a Bll a variat considerabil.
La inceputul secolului al XX-lea, BIl se considerau
patologii grave, rar intalnite, insa dupa anii 1950
s-a inregistrat o crestere semnificativa a CU si BC,
preponderent in nordul Europei si in SUA.

Actualmente, raspandirea CU si BC este foarte
neuniformd, patologia fiind caracteristica pentru
tarile economic dezvoltate, unde se inregistreaza
si cele mai mari rate, iar cele mai mici sunt atestate
in tarile in curs de dezvoltare. Zonele climatice mai
joase sizonele urbane au o rata mai mare de Bll decat
zonele rurale si cele cu clima calda [4].

La nivel international, incidenta Bll este de
aproximativ 0,5-24,5 cazuri la 100.000 locuitori
pentru CU si0,1-16 cazurila 100.000 locuitori pentru
BC. In general, prevalenta Bll este de 396 de cazuri
la 100000 populatie anual. Incidenta si prevalenta
maxima a CU se inregistreaza in tarile scandinavice
(incidenta — 20-25/100.000 de locuitori, prevalenta
- 200-250/100.000), in SUA (2-12 si 70-156 respec-
tiv), in Marea Britanie (10-20 si 100-200) [1]; si Bll se
inregistreaza rar sau extrem de rar in tarile asiatice
si cele africane.

Scopul studiului realizat a fost analiza datelor
epidemiologice si a particularitatilor clinice ale colitei
ulcerative si ale bolii Crohn in Republica Moldova.

Materiale si metode de cercetare

Pentru analiza incidentei si prevalentei Bll au
fost utilizate datele din Registrul centralizat de in-
registrare a indicilor epidemiologici in baza datelor
Centrului National de Management in Sanatate al
Ministerului Sanatatii. Din 1998, Bll se disting ca
nosologii separate in registrul centralizat.

Pentru analiza particularitatilor demografice
si a caracteristicilor clinice ale CU, in Clinica de
gastroenterologie a Spitalului Clinic Republican
s-a efectuat un studiu de cohorta prospectiv, unde
au fost studiate 590 de cazuri de BIl, cu varsta me-
die de 38,0+14,1 ani. Pentru practica clinica, are
o importanta majora posibilitatea de a prognoza
evolutia bolii pe o perioada indelungata. O astfel
de prognozare ar permite alegerea tacticii de tra-
tament si managementul pacientului nu numai in
functie de severitatea unei recidive concrete, dar si
de sansele unei sau altei forme de evolutie a CU. Su-
pravegherea pacientilor s-a efectuat conform proto-
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coalelor standardizate, pe o durata de monitorizare
de cinci ani. Grupul de control a fost constituit din
305 persoane fara patologie organica intestinala.
Depistarea factorilor de risc si evaluarea acuratetei
prognozei pentru diferite forme de evolutie a CU
s-au efectuat folosind analiza multifactoriala discri-
minanta pas cu pas.

Evaluarea formelor clinice si evolutive ale BC
s-a efectuat in studiul retrospectiv, fiind analizati
parametrii demografici, clinici si biologici la pacientii
cu BC aflati in evidenta medicala in Spitalul Clinic
Republican, in perioada 2013-2017. Diagnosticul
de BC a fost confirmat prin metode endoscopice,
histologice sau entero-RMN. In studiu au fost inclusi
84 de pacienti cu varsta intre 17 si 75 de ani, varsta
medie — 42,1£15,2 ani.

Rezultate obtinute

Conform indicilor de morbiditate prin BIl,
prezentati de Centrul National de Management in
Sanatate al Ministerului Sanatatii, Republica Moldova
respecta criteriile pentru regiunile cu incidenta si
prevalenta medie a Bll, comparabila cu indicii altor
tari din Europa de Est [6, 10]. Curba de incidenta a
CU si BC din anii 1998-2017 are un caracter relativ
stabil, cu devieri de la 2,9 pana la 4,1 cazuri noi de
Bll la 100.000 de locuitori, din anul 2009 cu tendinta
semnificativad de crestere (figura 1). Incidenta maxi-
ma a fost inregistrata in anii 2016-2017 — 6 cazurila
100.000 populatie.

1998
1999
2000
2002
2003
2004
2005
2006
2007
2008
2009
1
1
1
1
1
1
1
1

2001

Figura 1. Incidenta CU si a BC conform datelor Cen-
trului National de Management in Sandtate, anii
1998-2017

O situatie similara se observa si in cazul preva-
lentei prin Bll, cu oscilatii moderate de la 16,9 pana
la 27 cazuri la 100.000 populatie, cu tendinta de
crestere in ultimii ani, prevalenta maxima inregis-
trandu-se in anii 2012-2017 — 27-35 cazurila 100.000
(figura 2).
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Figura 2. Prevalenta CU si BC conform datelor Cen-
trului National de Management in Sdndtate, anii
1998-2017

Pe durata a cinci ani de la debutul bolii, la 184
(60,1%) pacienti cu colita ulcerativa s-a inregistrat
o evolutie favorabild, cu perioade indelungate de
remisiune si/sau cu recidive rare (<1 pe an), iar la
122 (39,9%) de pacienti - o evolutie cu recidive
frecvente, de doud ori pe an si mai frecvent. in aceste
doua grupuri de bolnavi a fost efectuatd o analiza
comparativa a diferitor factori, inclusiv demografici,
anamnestici, a caracteristicilor debutului bolii si
particularitatilor evolutiei CU in primul an al bolii si
in urmatorii cinci ani.

Analiza multifactoriala discriminanta a permis
evidentierea a sase indicatori ce caracterizeaza debu-
tul bolii, evolutia ei negativa si aparitia complicatiilor:
varsta la debutul maladiei, severitatea debutului,
manifestarile extraintestinale, durata pana la trata-
mentul specific, durata pana la remisiune, durata
terapiei de mentinere.

Conform rezultatelor analizei discriminante,
cunoasterea celor sase factori, enumerati mai sus,
permite a prognoza o evolutie favorabild, cu recidive
rare, in 84,24% din cazuri si o evolutie nefavorabilg,
cu recidive frecvente, in 73,77% din cazuri, ceea
ce corespunde unui nivel inalt al semnificatiei de
prognozare.

Analiza particularitatilor clinice si evolutive ale
BC a demonstrat ca boala a debutat la varsta de la
17 la 40 de ani in majoritatea cazurilor (59,5%), cu
varsta mai mare de 40 de ani - 34,5% si mai mica
de 17 ani - 6%. Localizarea bolii conform clasificarii
Montreal a constituit: 45,2% - inileocolon; 35,6% - in
colon; 17,9% —in ileonul terminal si numai la 1 paci-
ent a fost depistata afectarea segmentului superior
al tubului digestiv. Evolutia maladiei de tip B1 (fara
stenozare si/sau penetrare) s-a depistat in 29,8%
din cazuri, de tip B2 (cu stenozare) - in 35,7%, de tip
B3 (cu penetrare) — in 23,8% si 10,7% de pacienti au
avut o evolutie cu stenozare si penetrare. Manifes-
tari extraintestinale au fost inregistrate in 20,2% din
cazuri. O rata mica de pacienti din cohorta analizata
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afolosit tratament de mentinere (10,7%) si, ca o con-
secinta posibila, majoritatea pacientilor au suportat
cel putin o interventie chirurgicala (52,4%), inclusiv
16,7% — interventii repetate si multiple.

Ponderea pacientilor operati a fost direct core-
lata cu durata bolii: in caz de durata a BC mai mica de
cinci ani, 37,8% au suportat interventii chirurgicale,
inclusiv 11,1% repetate; in caz de durata a bolii de
5-10 ani - 68,2% si 18,2% respectiv; in caz de durata
mai mare de 10 ani — 70,2% si 41,2% respectiv.

Discutii

in Republica Moldova se atesta o incidenta si
o prevalenta medie, in anul 2017 incidenta consti-
tuind 5 cazuri la 100.000 de locuitori si prevalenta
-28 cazuri la 100.000 de locuitori. In ultimii ani se
inregistreaza o crestere semnificativd a morbiditatii
prin Bll. Se presupune ca majorarea Bll, demonstrata
in unele tari din Europa Centrala si de Est, este cau-
zata de ,westernizarea” modului de viata (ridicarea
nivelului de industrializare, cresterea ritmului de
viata, schimbdri esentiale in alimentatie: sporirea
consumului de produse rafinate, de glucide usor
asimilabile si de grasimi, paralel cu micsorarea con-
sumului de produse naturale, etc.). Probabil, acest
fenomen influenteaza in ultimii ani modul de viata
si stilul de alimentatie a populatiei din Republica
Moldova.

Studiul de cohorta prospectiv a evidentiat fac-
tori derisc pentru evolutia nefavorabila a CU asociata
de recidive frecvente si complicatii. O atentie deo-
sebita trebuie acordata celor mai importanti factori
derisc ai evolutiei nefavorabile a CU: durata pana la
administrarea tratamentului specific mai mare de
sase luni, tratamentul inadecvat la debutul bolii, du-
rata pana la remisiune mai mare de sase luni, durata
terapiei de mentinere < 1 luna, care sunt factori mo-
dificabili. Prin urmare, diagnosticul timpuriu si apli-
carea oportuna a tratamentului adecvat pot preveni
evolutia nefavorabila a CU. Scopul terapiei trebuie
sa fie jugularea recidivei cat mai curand posibil si
mentinerea cat maiindelungatd a remisiunii clinice si
endoscopice. Este inadmisibila persistenta CU active,
chiar si cu un grad usor, deoarece s-a demonstrat ca si
n acest caz se observa agravarea bolii si dezvoltarea
complicatiilor. Inducerea si mentinerea adecvata a
remisiunii in CU sugereaza necesitatea implementarii
metodelor noi de tratament al maladiei, printre care
aplicarea mai larga a terapiei imunomodulatoare si
implementarea bioterapiei.

Necesitatea unor masuri mai active si a imple-
mentdrii metodelor noi de tratament in conduita
clinica a pacientilor cu BC a fost demonstratd in
studiul dat prin faptul ca majoritatea pacientilor cu
BC au avut o evolutie progresiva, cu stenozare si/




sau penetrare (70,2%), insa o rata mica a suportat
tratament de mentinere, fapt care, probabil, a cauzat
nivelul ridicat de interventii chirurgicale (52,5%),
inclusiv repetate (16,7%).

Concluzii

Bll sunt boli inflamatorii complexe si eteroge-
ne, care la inceputul secolului al XXI-lea au devenit
maladii globale, cu incidenta accelerata in tarile
industrializate, ale caror societati au devenit mai
“occidentale”. Conform studiilor efectuate, Repu-
blica Moldova se referad la regiunile cu incidenta si
prevalenta a Bll in continua crestere, cu agravarea
evolutiei bolii.

Rezultatele studiului si datele literaturii au
demonstrat ca particularitatile clinice, severitatea
si formele evolutiei Bl pot fi influentate, in anumi-
ta masura, de tratamentul adecvat de inducere si
mentinere a remisiunii. Pentru a gestiona aceste boli
complexe si costisitoare, un rol foarte important il
are acordarea terapiei moderne necesare, inclusiv
tratament imunomodaulator si biologic .
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ROLUL MEDICULUI DE FAMILIE
IN MONITORIZAREA COPIILOR
CU GLOMERULONEFRITA

Angela CIUNTU,
Departamentul Pediatrie, IP USMF Nicolae Testemitanu,
IP IMSP Institutul Mamei si Copilului

Rezumat

Studiul efectuat a inclus un lot de 60 de copii cu glomeru-
lonefrita primara, inclusiv 40 de copii cu sindrom nefrotic
steroid-sensibil (SNSS) si 20 cu sindrom nefrotic steroid-re-
zistent (SNSR). Manifestarile clinice la pacientii cu sindrom
nefrotic (SN), atestate in perioada debutului maladiei, au
fost determinate de edeme generalizate pana la anasarca,
oligoanurie, sindrom algic abdominal. Estimarea marke-
rilor biochimici ai sangelui a evidentiat hipoproteinemie
si hiperlipidemie in subloturile de pacienti cu SN. Analiza
sumarului urinei a depistat proteinurie pana la 4,65+0,6
g/l in SNSS si pana la 7,15+0,09 g/l in SNSR. Programul
terapeutic utilizat a contribuit la faptul ca 75,5% pacienti
cu SNSS au prezentat remisiune completa la ultima suprave-
ghere, comparativ cu 43,8% in SNSR. La bolnavii cu SNSS
maladia a evoluat spre cronicizare in 24,5% cazuri, iar la
cei cu SNSR rata de cronicizare a fost de trei ori mai inal-
ta—75,5% cazuri. La nivelul medicinei primare, utilizarea
algoritmilor de evaluare a copiilor cu glomerulonefrtita prin
monitorizarea markerilor clinici, functionali §i consultul
specialistului-nefrolog vor permite stabilirea diagnosticului
de glomerulonefrita.

Cuvinte-cheie: sindrom nefrotic steroid-sensibil (SNSS),
sindrom nefrotic steroid-rezistent (SNSR), glomerulone-
frita, copii

Summary

Role of family doctors in monitoring children with
glomerulonephritis

The study included 60 children with primary glomeru-
lonephritis, including 40 children with steroid-sensitive




