ten pe viata permite disparitia completa a simptom-
elor, tratarea carentelor si prevenirea eventualelor
complicatii.

2. Nerespectarea dietei este principala cauza
de esecin stagnarea proceselor etiopatogenetice la
pacientii cu boala celiaca. Din aceste motive, o eva-
luare si consiliere amanuntita in momentul diagnos-
ticului sunt cruciale pentru dezvoltarea armonioasa
a copilului.

3. Calitatea vietii pacientilor cu boala celiaca
diagnosticati tardiv sau a celor care ignoreaza dieta
fara gluten scade esential, iar acesti copii au un risc
inalt de mortalitate.
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Summary

Extraintestinal affection in inflammatory bowel diseases
in children

The purpose of the proposed study was to assess extrain-
testinal manifestations in children with inflammatory bowel
diseases, in order to adjust the therapeutic behavior to
the evolutionary period of the disease and the presence of
extraintestinal manifestations.

The study was prospective and included patients admitted
to the Department of Gastroenterology, Institute of Mother
and Child Care in the period 2010-2012, with a diagnosis
of ulcerative colitis or Crohn'’s disease. Of 41 children
included in the study, 21 (51.2%) were diagnosed with ex-
traintestinal manifestations, of which 13 (61.9%)children
had an extraintestinal manifestation, 5 (23.8%) children had
2 manifestations and 3 (14.28%) children presented only
three manifestations in various combinations.

Joints affection was predominant, being present in 9 (22%)
children, mucocutaneous manifestations were recorded in 6
(14.6%) children, hematologic manifestations were present
in 18 (43.9%) patients and hepatobiliary manifestations
were revealed in 1 (2.4%) patient.

Keywords: inflammatory bowel disease, Crohn's disease,
ulcerative colitis, extraintestinal manifestations.

Pezrome

Bhekuwieunvle nposaenenus 60cnaiumensHuix 3a601e6a-
HUll KUWeYHUKa y oemeii

3adaueti nacmoswe2o ucciedo8anus ObLIO U3YUeHUe
BHEKUWLEHUHBIX NPOSBIEHUL Y Oemell, cmpadarnuyux 60c-
NATUMENbHBIMU KUMEeUHbIMU 3d001e8AHUAMU, 8 YeTAX
BbISABILEHUSL ONMUMATLHO2O MEPANEGMUYECKO20 BEOCHUs.
OONbHBIX 8 3ABUCUMOCTU OM IBONIOYUOHHO20 NEPUuodd
paseumusi 3a001€6anUsl U HATUYUSL BHEKULUEYHBIX NPOSLE-
nenuil. Mccnedoganue 6v110 npoCNeKmMUuSHbIM U 6KIIOYUILO
NAayueHmos, HaxoOUBUUXCA HA JledeHUul 8 OMOeleHuU 2d-
cmposumeponozuu Uncmumyma Oxpanvt Mamepuncmea u
Hemcmea na npomsiscenuu 2010-2012 20008, ¢ ouazrnozom
A36€HH020 Konuma uiu 6onesnvio Kpona. Uz 41 pebenka,
BKIIOUEHHBIX 8 ucciedosanue, 8 21 (51,2%) ciyuae Oviiu
8bIABIEHbl BHEKULUUEYHbIe NPOABTEHUs, U3 KOMopulx ) 13
(61,9%) demeil 66110 NO OOHOMY GHEKUUIEUHOMY RPO-
aenenuro, y 5 (23,8%) — no 2 nposienenua u'y 3 (14,28%)
demell —no 3 npossnenus 8 paziuunvix covemarnusx. Cpeou
BHEKUUEYHBIX NPOABTEHUN NPeodaadany cycmaghvie no-
padxcenus, obnapyscennvie y 9 (22,0%) oemei, 3a numu
C1e008aU KONHCHO-CU3UCmule nposignenus —y 6 (14,6%),




2cemamonozuueckue nposgienus —y 18
(43,9%) nayuenmos u cenamobunuapHvie
nposienenusn —y 1 (2,4%) nayuenma.

Knrwuesvie cnosa: socnanumenvhovie
KuweyHvle 3abonesanus, bonesnv Kpona,
A3GEHHBIU KONUM, GHEKUULEUHbLE NPO-
A6neHus.

Introducere

Maladiile inflamatorii intes-
tinale (MIl) constituie o patologie
de actualitate, atat prin cresterea
constanta a incidentei, cat si prin
afectarea sistemica a majoritatii
organelor [1-8, 12, 15]. Acestea
ducand la necesitatea abordarii
multidisciplinare a cazurilor de boli
inflamatorii intestinale, in care doar o
echipa formata din gastroenterolog,
endoscopist, radiolog, reumatolog,
alergolog, dermatolog poate realiza
cu succes conduita al pacientilor [9,
10, 12].

Manifestarile extraintestinale
(MEI) sunt prezente la 25-60% din
copii si adolescenti cu BII, afectand
40% din copiii cu boala Crohn (BC),
mai putin cu colita ulceroasa (CU), iar
pentru 8,4% pacienti manifestarile
extraintestinale constituie simpto-
matologia de debut [1, 4, 6,7, 12].

Comparand frecventa afectadri-
lor extraintestinale la copii si adulti,
la copii se remarca o incidenta mai
diminuata a manifestarilor muscu-
lo-scheletale (13% in BC si 7% in CU,
iar la adulti 28% si respectiv 26%);
oculare (mai putin de 1% in BCsi CU,
iar la adulti mai mult de 4% in CU);
mucocutanate (7% in BCsi 1%in CU,
iar la adulti 14% si, respectiv, 19%) [6,
8,12,15,16].

Patogeneza MIl si cea a MEI
raman obscure, fiind abordate in
prezent ca o corelatie de modificari
genetice si dereglari imunologice,
determinate de interactiunea micro-
florei enterice cu mucoasa, inducand
lezarea barierei mucosale intestinale
si dezvoltarea Ml, prin formarea de
complexe imune circulante sau ras-
puns inflamator sistemic [4-6]. O alta
ipoteza presupune existenta unui
raspuns autoimun indreptat impo-
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triva unei isoforme a tropomiozinei [9], care se gdseste la nivelul
intestinului, pielii, sinovialei, ochilor si arborelui biliar, sugerand
posibilitatea unui mecanism fiziopatologic comun, manifestat prin:
artrita periferica, eritem nodos, afectiuni ale arborelui biliar si ale
ochilor [6, 7, 13].

Desi boala Crohn si colita ulceroasa nu sunt afectiuni clasice
genetic transmisibile, este sugerat un model de susceptibilitate
poligenica interesand cateva gene predispozante, implicate in
reglarea rapunsului imun pentru MIl: genele complexului major
de histocompatibilitate HLA clasa a ll-a, situate pe cromozomul 6
(BC asociindu-se cu haplotipul DR1/DQws5, iar CU - cu haplotipul
HLA-DR?2).

in functie de veriga etiopatogenetica implicata in Bll, deosebim
manifestari extraintestinale primare[1, 4-7], avand etiologie comuna
cu MIl, si manifestdri extraintestinale secundare, dezvoltandu-se
in rezultatul persistentei sindromului inflamator cronic, iar mani-
festarile extraintestinale mediate imun pot fi asociate activitatii
inflamatorii intestinale, avand un mecanism patogenic comun (vezi
tabelul) si pot evolua ca maladii autoimune independente de boala
intestinala [6, 9, 10].

Manifestdrile si complicatiile extraintestinale in Ml

MANIFESTARI EX- COMPLICATII EX-
TRAINTESTINALE TRAINTESTINALE
Musculo-sche- Artrita periferica Osteoporoza
letale Spondilita anchilozanta e Osteomalacia
e Sacroileita e Artrita septicd
Mucocutanate Stomatita aftoasa o Fisuri anale
Eritemul nodos e Fistule
e Pyoderma gangrenosum |e Vitiligo
e Alopecia areata
e Candidoza
Oftalmologice e Irita/uveita e Keratopatie
e Episclerita o Infectii opurtuniste
e Sclerita
e Conjuctivita
Hepatobiliare e Colangita sclerozanta e Colelitiaza
primara e Steatoza hepatica
e Ciroza biliard
Pancreatice Pancreatita acutd e Pancreatitd indusd medi-
e Pancreatita cronica camentos
e Pancreatita biliara
Vasculare e Tromboembolii e Anemie
e Leucocitoza
e Trombocitoza
e Hipercoagulare
Nefrourinare e Proteinurie tubulara e Nefrourolitiaza
e Nefritd interstitiald acutd
o Insuficientd renald
e Amiloidoza
Bronhopulmo- Bronsita cronica Fibroza pulmonara
nare Laringotraheita e Pleurezie
e Pleurezie e Infectii opurtuniste
Cardiovasculare | ¢ Pericardita e Pericardita
Neurologice e Demielinizare e Neuropatie periferica
Nevrita optica e Encefalopatie

Manifestarile extraintestinale, care pot corela cu gradul de
activitate al bolii, sunt: manifestarile mucocutanate (eritemul nodos,
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stomatita, piodermia gangrenoasd), musculo-sche-
letale (artrita periferica), oculare (episclerita, uveita,
iridociclita), insa pot evolua indiferent de activitatea
procesuluiinflamator, caracterizand spondilita anchi-
lozanta, sacroileita, colangita sclerozanta primara.

Scopul studiului: evaluarea manifestarilor ex-
traintestinale la copiii cu boli inflamatorii intestinale,
in vederea unei conduite terapeutice ajustate peri-
oadei evolutive a maladiei si prezentei manifestarilor
extraintestinale.

Material si metode

Studiul afost unul prospectiv si ainclus pacientii
internati in sectia de gastroenterologie, Institutul
Mamei si Copilului, in perioada 2010-2012, cu dia-
gnosticul de colita ulceroasa si boala Crohn. Pacientii
au fost investigati complex, pentru confirmarea
diagnosticului, pentru determinarea manifestarilor
extraintestinale, la necesitate fiind consultati multi-
disciplinar, de catre specialistii: reumatolog, alergo-
log, endocrinolog, genetician. Diagnosticul de boala
inflamatorie intestinala a fost confirmat endoscopic,
histologic si clinic.

Rezultate

In lotul studiat, distributia cazurilor conform
tipului de boald inflamatorie intestinala a fost: colita
ulceroasa 36 cazuri (87,8%) si boala Crohn 5 cazuri
(12,2%); cu varsta pacientilor cuprinsa intre 4 luni
si 17 ani, varsta medie — de 72423,93 luni, pe cand
varsta medie de debut a constituit 51+19,91 luni.
Repartitia pe sexe a copiilor a relevat prevalenta
feminina in CU cu 14 fete si 12 baieti, sex ratio fiind
de 1,16, iar in boala Crohn printr-o prevalenta
nesemnificativa domina baietii cu 3 cazuri si 2 cazuri
la fete, sex ratio fiind de 1,5.

Debutul clinic al maladiilor inflamatorii intes-
tinale, conform indicelui de activitate PUCAI, la 28
(68,29%) copii a fost treptat, cu activitate clinica
minima, activitate moderata la 9 copii (21,95%) si la
4 (9,75%) debutul a fost acut, cu un grad inalt de ac-
tivitate clinica. Manifestarile extraintestinale au fost
remarcate la toate grupurile de pacienti, indiferent
de activitatea clinica.

Manifestarile extraintestinale au fost prezente
la 21 copii (51,2%), 13 copii (61,9%) prezentau o
manifestare extraintestinala, 5 copii (23,8%) - cate
2 manifestari si 3 copii (14,28%) cate 3 manifestari,
in diverse asocieri.

Afectarea articulard a fost prezentd la 9 copii
(22%), in toate cazurile fiind afectate articulatiile
talocrurale (22%), articulatiile genunchilor la 6 copii
(14,6%), articulatia radiocarpala in 2 cazuri (4,9%) si a
antibratuluiin 2 cazuri (4,9%). Manifestdrile mucocu-
tanate au fost prezente la 6 copii (14,6%), exprimate
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prin stomatitd aftoasa la 5 copii (12,2%) si dermatita
atopica la 2 (4,9%). Manifestdrile hematologice au
fost evidentiate prin anemie la 18 pacienti (43,9%).
Manifestdri hepatobiliare s-au inregistrat la 1 pacient
(2,4%) cu colangita sclerozanta primara.

Discutii

Ponderea manifestarilor extraintestinale, in
studiul nostru, este nalta (51,2%), practic fiecare al
doilea pacient fiind diagnosticat cu manifestari ex-
traintestinale — date similare cu cele din literatura de
specialitate (25-60%). Este important ca diagnosticul
timpuriu al acestora ar permite ameliorarea evolutiei
maladiilor inflamatorii intestinale si a pronosticului.

Concluzii

1. Maladiile inflamatorii intestinale (colita
ulceroasa si boala Crohn) sunt patologii sistemice,
afectand nu numai intestinul, dar, practic, orice alt
organ prin diverse mecanisme etiopatogenetice.

2. Manifestdrile extraintestinale favorizeaza
lacunele de diagnostic in maladiile inflamatorii intes-
tinale, acestea fiind tratate primele, fara a fi stabilita
patologia de baza ce a indus aceste complicatii,
uneori ireversibile, cu un pronostic rezervat.

3. Diagnosticul timpuriu, precum si tratamen-
tul adecvat al acestor conditii patologice, uneori cu
o evolutie mai severa decat insasi boala inflamatorie
intestinala, sunt necesare pentru a ameliora evolutia
maladiilor inflamatorii intestinale.

Bibliografie

1. Ardizzone S., Puttini PS., Cassinotti A., Porro G.B.
Extraintestinal manifestations of inflammatory bowel
disease. In: Dig. Liver Dis., 2008; nr. 40 Suppl. 2, p.
$253-259.

Bousvaros A., Antonioli D.A., Colletti R.B. et al. Differen-
tiating ulcerative colitis from Crohn disease in children
and young adults: report of a working group of the
North American Society for Pediatric Gastroenterology,
Hepatology, and Nutrition and the Crohn’s and Colitis
Foundation of America. In: J. Pediatr. Gastroenterol.
Nutr., 2007; nr. 44, p. 653-674.

Juillerat P, Mottet C,, Pittet V., Froehlich F,, Felley C,,
Gonvers J.J. et al. Extraintestinal manifestations of
Crohn’s disease. In: Digestion, 2007; nr. 76, p. 141-
148.

Kethu S.R. Extraintestinal manifestations of inflamma-
tory bowel diseases. In: J. Clin. Gastroenterol., 2006; nr.
40, p. 467-475.

Levine J.S., Burakoff R. Extraintestinal manifestations
of inflammatory bowel disease. In: Gastroenterol.
Hepatol. (NY), 2011; nr. 7, p. 235-241.

Rothfuss K.S., Stange E.F., Herrlinger K.R. Extraintestinal
manifestations and complications in inflammatory
bowel diseases. In: World J. Gastroenterol.,, 2006; nr.
12, p. 4819-4831.

Larsen S. et al. Extraintestinal manifestations of infl
ammatory bowel disease: Epidemiology, diagnosis, and

42




management. In: Annals of Medicine, 2010; nr. 42: p.
97-114.

Silvio Danese, Stefano Semeraro, Alffredo Papa,
Franco Scaldaferri, Giuseppe Fedeli, Giovanni Gasbar-
rini, Antonio Gasbarrini. Extraintestinal manifestations
in inflammatory bowel disease. In: World J. Gastroen-
terol., 2005; nr. 11(46), p. 7227-7236.

Stelios Tigas, Agathocles Tsatsoulis. Endocrine and
metabolic manifestations in inflammatory bowel dis-
ease. In: Annals of Gastroenterology, (2012), nr.
25, p. 37-44.

Travis S.PL., Stange E.F,, Lemann M. et al. European
evidence-based consensus on the management of
ulcerative colitis: current management. In: J. Crohn
Colitis, 2008; nr. 2, p. 24-62.

Urlep D., Mamula P, Baldassano R. Extraintestinal mani-
festations of inflmmatory bowel disease. In: Minerva
Gastroenterol. Dietol., 2005; nr. 51, p. 147-163.
Weinstein T.A., Levine M., Pettei M.J. et al. Age and
family history at presentation of pediatric inflammatory
boweldisease. In: J. Pediatr. Gastroenterol. Nutr., 2003;
nr. 37, p. 609-613.

Williams H., Walker D., Orchard T.R. Extraintestinal
manifestations of inflammatory bowel disease. In: Curr.
Gastroenterol. Rep., 2008; nr. 10, p. 597-605.

Larsen S., Bendtzen K., Nielsen O.H. Extraintestinal
manifestations of inflammatory bowel disease: epide-
miology, diagnosis, and management. In: Ann Med.,
Mar. 2010; nr. 42(2), p. 97-114.

Vavricka S.R., Brun L., Ballabeni P, Pittet V., Prinz Va-
vricka B.M., Zeitz J. et al. Frequency and risk factors for
extraintestinal manifestations in the Swiss inflamma-
tory bowel disease cohort. In: Am. J. Gastroenterol.,
2011; nr. 106, p. 110-119.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

lon Mihu, profesor universitar, dr. hab. med.
Departamentul de pediatrie,

USMF ,Nicolae Testemitanu”

Tel. 559655; Mob. 060016001

E-mail: mihu_ion@yahoo.com

SINDROMUL DE INSUFICIENTA
INTESTINALA. ASPECTE ETIOPATOGENETICE
(STUDIU DE SINTEZA)

Viorel MORARU, Sergiu SAMOHVALOYV, Petru BUJOR,
Gheorghe ANGHELICI, Oleg CRUDU, Gheorghe
STRAJESCU, Sergiu PISARENCO, Grigore CHILARI,
USMF ,Nicolae Testemitanu”, Catedra Chirurgie nr. 2

Summary

The intestinal failure syndrome. Ethiopathological as-
pects

The intestinal failure syndrome is one of the most problem-
atic surgical nosology, which burdening the endogenous
intoxication, may be one of the reason for systemic inflam-
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matory response syndrome, multiple organ failure. This
article presents current data on ethiopathogenetical aspects
of the instestinal failure syndrome.

Keywords: intestinal failure syndrome, ethiopathogeneti-
cal aspects.

Pezrome

Cunodpom Kuwieunoil Hedocmamounocmu. Imuonamoze-
HemuyecKue acnekmol

Cunopom KuuieuHol HedoCmAmMoOYHOCMU A8eNCsl OOHOU
u3 Haubonee nNPOOIEMHbIX HO30I02UlL 8 XUPYP2Ull, KOMopble
yeyeyonarom dH002eHHYI0 uHmokcukayuro. Mooicem 6vime
OOHOII U3 NPUYUH CUHOPOMA CUCIEMHO20 BOCHATUMETLHOO
omeema u NOAUOP2AHHON Hedocmamoynocmu. B cmamve
npeoCcmagienvl cospeMenHble OaHHble 00 IMUONAMOZeHe-
MUYECKUX Acnekmax CUHOpOMa KUULeYHOU HedoCmamou-
HOCIU.

Knrouesvie cnoea: CqupOM KUuleuHou Hedocmamowocmu,
amuonamozeHemuiecKue acnexkmal.

Pe parcursul ultimelor decenii, studiile clinico-
experimentale denota rolul declansator al pertuba-
rilor intestinale in instituirea si progresarea insufi-
cientei poliorganice [6,13], ulterior in literatura de
specialitate vestica implementandu-se gnosiologic
entitatea de sindrom al insuficientei intestinale (SII)
[19, 20]. Totusi, la ora actuala nu exista o conceptie
unanima privind acest sindrom, autorii occidentali
recunoscandu-l doar in cazul unor exereze intesti-
nale extinse cu impact corespunzator - ,intestinal
failure” [15].

in fine, implementarea sintagmei Sl a avut
drept menire orientarea atentiei gastroenterologi-
lor, chirurgilor si reanimatologilor asupra rolului si
importantei tractului intestinal in geneza diverselor
afectiuni chirurgicale, diferite din punct de vedere
etiopatogenetic (ocluzie intestinala, pancreonecroza,
peritonite etc.), insa drept punct de tangenta servind
starile de endotoxinemie, asociate cu dismotilitati
intestinale functionale [7, 19, 20].1n acest context, SlI
nu e recunoscut drept un sindrom cu semne clinico-
paraclinice specifice, caracteristice unei nosologii
in parte, ci un complex de sindroame distinctive in
perturbarile functiilor tractului digestiv in cadrul
diferitor patologii chirurgicale, traumatismului or-
ganelor cavitatii abdominale, socului hemoragic,
traumatismului termal etc.

in cadrul patologiilor abdominale acute, tractul
digestiv e unul dintre primele sisteme ce se includ in
procesul patologic, exercitand siasumandu-si initial
rolul de mecanism compensator-adaptiv. Conform
cercetatorilor Wilmore D. [18], Anup R. [1], odata cu
rezolvarea chirurgicala pozitiva a afectiunii, intestinul
rdmdane a fi organul central in ce priveste stresul chi-
rurgical, restabilirea si compensarea functiilor caruia




