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Summary

The particularities of the treatment of women witth poly-
cystic ovarian subgect to laparascopic ovarian drilling
method

In this state are deseribed some particulaties of PCOS and
the it’ simpatance in establishement of optimal tratament
of PCOS.AMH has been involved in the pathogenesis of
PCOS. The goal of this research was to measure AMH before
and after laparascopic ovarian drilling and to evaluate its
prognosis regarding ovulatory respons, to investigate AMH
changes and other hormonal disturbunces after LOD, to
explore the effects of LOD further. This prospective study
included anovulatory women with PCOS undergoing LOD
(n=40). Plasma AMH concentrations were measured before
and 5 days after surgical treatment.

Keywords: pathogenesis, drilling, anovulatory, ovulation,
prospective, decreased.

Pe3zrome

Hexomopbulie ocobennocmu neuenus 601bHbIX ¢ CUHOPO-
MOM ROMUKUCHIO3HBIX AUYHUKOE MEMO0OM IANaAPOCKo-
RUYECKO20 OPUNITUHZA AUYHUKOG

B pabome onucwisaromes nHekomopule 0cobeHHoCmu no-
JUKUCMO308 AUYHUKOB U 8b100PA ONMUMATLHO20 Memooda
Jeuenuss npu 3a001e6aHUAX AUYHUKOS. AHMUMIOIEPAHO6-
ckutl (AMT') copmon 6bi1 npumereH 8 uzyyeHuy namozene3a
CUHOPOMA NOTUKUCMO3HBIX AUUHUK08. L]enb smozco uccredo-
8aHUA 3aKTI0UAemcst  00ce0o8anuu Ha onpedenenue AMI”
8 Kpo8u 00 U NOCILe TIe4eHUss MemOoOoM NaNapOCKONULECKO20
OpUNIUHRA AUYHUKOB U ONPeOeleHul 08YIAMOPHO20 Npo-
2HO3a. Mo ucciedosanue KaO4Aem GONbHBIX C AHABYIIA-
MOPHBIMU HAPYUEHUAMU OAHHO20 CUHOPOMA U JledeHUem
MemoOOM NanapoCcKOnUyecko20 OpUIIUHea AULHUKOG
(n=40). Cvieopomounsvie konyenmpayuu AMI" 6 kposu
OvLIU UZMeEpenbl 00 U uepe3 5 OHell NoCie XUpYypeuiecko2o
emeuamenscmed.

Knrouesnie cnosa: CleWVlIO]lepaHOSCKuIJ COPMOH, NOJIUKU-
cmos, CMH@pOM, ﬂdﬂdeCKOﬂM‘l@CKMﬁ ()pwmune AUYHUKOSB.

Introducere. Boala ovarelor polichistice (PCOS)
ramane a fi o entitate neinteleasa pe deplin, care
apare cu regularitate in practica majoritatii gineco-
logilor. PCOS este caracterizata de prezenta unor
ovare marite in dimensiuni, cu multiple formatiuni
chistice intr-o stroma hipervascularizata androgen
secretoare (hirsutism, acnee) si dereglari ale ciclu-
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lui menstrual (oligomenoree / amenoree) [1]. Prin
prezenta acestor simptome, la paciente se constata
infertilitate de origine endocrind, determinata de o
anovulatie cronica, restabilirea functiei ovulatorii si
a celei fertile fiind de importanta majora. Incidenta
PCOS, dupa datele autorilor straini, variaza de la 5%
la 15% in grupa femeilor de varsta fertila [2, 3]. De
asemenea, ea este asociata cu aproximativ 75% din
femeile care sufera de infertilitate din cauza anovu-
latiei [4, 5]. Actualitatea problemei se datoreaza nu-
meroaselor controverse referitoare atat la diagnostic,
cat si la tratament. Necesitatea stabilirii unor criterii
universale a condus la convocarea conferintei de la
Rotterdam, in anul 2003, la care expertii PCOS din
lumea intreaga au ajuns la un consens referitor la
diagnostic si tratament. Sedinta a fost condusa de
Societatea Europeana de Reproducere Umana si
Embriologie si de Societatea Americana de Medicina
Reproductiva, iar concluziile au fost publicate in Ghi-
dul Fertilitate, sterilitate si reproducere umand asistatd.
Criteriile propuse la Rotterdam au fost stabilite cu
scopul de a defini fenotipuri variate ale sindromu-
lui, originea genetica, de a evalua consecintele de
durata si a descrie tratamentul optim. Avantajele si
dezavantajele acestor criterii si, in special, variatiile
fenotipice au fost discutate in diverse publicatii
(Azziy et al., 2006; Franks, 2006).

Desi au fost obtinute progrese semnificative
in definirea unor criterii de diagnostic universal
acceptabile pentru PCOS, tactica curativa si trata-
mentul femeilor infertile cu PCOS inca nu au fost
definite. Au fost propuse diferite cdi de tratament
- de la modificarea modului de viata, administrarea
preparatelor farmaceutice (clomifen citrat, agenti
insulino-senzitivi, gonadotropine si gonadotropin
realeasing hormon), pana la drillingul ovarian si apli-
careareproducerii umane asistate. Drillingul ovarian
laparoscopic (DOL) este foarte satisfacator in stimu-
larea ovulatiei, in particular la pacientele cu niveluri
inalte de LH. Se acorda atentie studierii inhibinei B,
ca indicator al rezervei ovariene. Se considera ca
aprecierea nivelului inhibinei B este mai informativa
decat aprecierea FSH. Inhibina B inhiba secretia de
FSH. Prin urmare, aceasta reprezinta un predictor al
eficacitatii stimularii ovulatiei la femeile cu PO.

Mai informativ in aprecierea rezervei ovari-
ene si a potentialului reproductiv este hormonul
antimullerian (AMH). Odata cu inaintarea in varsta,
nivelul AMH scade continuu la femei in corelatie cu
rezerva ovariana. Scaderea sa este semnificativa cu
mult inainte de o crestere evidenta a FSH. Din acest
motiv, AMH poate identifica femeile a caror fertilitate
este in scddere (Velde, 2002; Burger, 1999). Starea
rezervei ovariene in cadrul PCOS, care ne permite nu
doar alegerea tacticii curative celei mai favorabile,




dar si confirmarea mecanismelor patogenetice ale
patologiei, are o deosebita importanta stiintifica.
Recent a fost stabilit ca in SOP, in lipsa foliculului
dominant, are locacumularea foliculilor in crestere -
proces numit stockpiling a foliculilor antrali (2-5 mm),
in timp ce foliculii de 6-9 mm raman nemodificati.
Aceasta discrepanta dintre rata foliculilor mici si a fo-
liculilor antrali selectati sustine noua teorie de“arest
folicular”, care a fost ulterior sustinuta prin variatia
concentratiei AMH. AMH sau hormonul antimiillerian
este secretat de celulele granuloase ale foliculului
in crestere. Actiunea sa principala este de a inhiba
recrutarea foliculului primordial si de a micsora ras-
punsul la FSH a foliculilor in crestere. De asemenea,
fiind secretat de foliculii antrali, nivelul seric al AMH
reflecta starea rezervei ovariene.

Studiile anterioare au aratat ca femeile cu SOP
au un nivel seric al AMH de 2-3 ori mai mare, fapt
care confirma existenta unui numar dublu de foliculi
antrali.

Una dintre metodele de inducere a ovulatiei,
indeosebi la pacientele CC-r (clomifen citrat rezis-
tente), este drillingul ovarian laparoscopic. Totusi,
aproximativ 30% din femeile cu SOP nu raspund la
acest tratament, cauza exactd rdmanand necunoscu-
ta. Identificarea factorilor care determina raspunsul
femeilor SOP la drillingul ovarian ne va ajuta sa
selectam persoanele care vor avea de beneficiat de
pe urma acestui tratament, iata de ce AMH este con-
siderat a fi un criteriu util in aprecierea raspunsuluila
tratament prin drilling ovarian laparoscopic.

Mecanismul actiunii DOL ramane pana la
moment inexplicabil. in particular, nu este cunos-
cut daca DOL are efect direct asupra ovarului sau
actiunea sa se exercita printr-un mecanism endocrin
special. AMH nu este reglat de gonadotropine si
actioneaza ca un factor autocrin/paracrin, deci nu
este o parte componenta a sistemului de reglare
endocrind. Modificarea concentratiei AMH ca urmare
a DOL indica faptul cd acesta are o actiune locald
de a reduce secretia intraovariana a AMH, facilitand
procesul de selectie foliculara intraovariana, provo-
cand progresia foliculului si ovulatia. Impactul DOL
asupra concentratiei serice a AMH de asemenea a
fost investigat.

Scopul lucrdrii a fost estimarea comparativa a
impactului hormonului antimllerian la pacientele
cu polichistoza ovariana supuse drillingului ovarian
laparoscopic.

Materiale si metode. Acest studiu prospectiva
fost efectuat in cadrul IMSP SCM nr. 1 din mun. Chisi-
nau, sectia ginecologie aseptica nr. 1, a inclus 40 de
femei cu SOP CC-rezistente (50-150 mg), care au fost
supuse tratamentului chirurgical laparoscopic prin
drilling ovarian. Criteriile de diagnostic au corespuns
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Conventiei de la Rotterdam: clinice (oligo-amenoree
si/sau hiperandrogenie), biochimice (LH/FSH mai
mult de 2,5, testosteron mai mult de 2,6 nmol), sem-
ne ecografice de ovare polichistice. Probele sangvine
la AMH au fost colectate inainte de interventie si la
5 zile dupa DOL, pentru a determina concentratia
AMH, LH, FSH, a testosteronului. DOL a fost efectuat
folosind carligul monopolar. Au fost efectuate cate 5
drillinguri la fiecare ovar. Investigarea probelor serice
ale AMH s-a efectuat folosind criteriile Imunotech,
Beckman, conform protocolului de fabrica.

Rezultate si discutii. Pacientele supuse DOL
au avut o concentratie medie de AMH (1,0-21,0) ng/
ml. Ginecopatele care au ovulat ca urmare a DOL au
avut un AMH preoperator mai scazut, comparativ
cu cele care nu au raspuns la tratament. AMH s-a
constatat a fi un predictor util si al lipsei ovulatiei
dupa DOL. Pacientele cu nivelul seric al AMH mai
mare de 7,7 ng/ml au aratat o rata a ovulatiei mai
scazutd cu 60%, decat cele cu AMH mai mic de 7,7
ng/ml, care au ovulat 95% dupa DOL. S-a constatat,
de asemenea, o corelatie intre AMH / volumul ova-
rian si concentratia testosteronului. AMH plasmatic
s-a dovedit a fi un predictor important al eficacitatii
DOL. De asemenea, am determinat limita de 7,7
ng/ml, valori mai ridicate ale acesteia indicand o
rezistenta a ovulatiei. Esecul DOL la pacientele cu
AMH ridicat poate confirma severitatea SOP la aceste
femei. Este posibil ca distructia foliculara prin DOL
la aceste femei sa nu fie suficienta pentru a induce
ovulatia, necesitand ulterior chiar stimulare repetata
cu CC. Pacientele cu nivel seric preoperator mai mare
de 7,7 ng/ml trebuie informate despre sansele joase
ale procedurii si necesitatea acesteia, ca o cale de
alternativa a tratamentului medicamentos.

De asemenea, am stabilit o corelatie intre AMH
si volumul ovarian. Nu este surprinzator, deoarece
volumul ovarian este o reflectare a numarului foli-
culilor antrali in SOP, care sunt unica sursa a AMH.
n rezultatul studiului nu am stabilit o coreatie
dintre AMH si varsta, indexul masei corporale, LH si
FSH, dar s-a constatat o scadere usoara a nivelului
testosteronului la pacientele supuse DOL. Au fost
evaluate modificarile AMH plasmatic dupa DOL.
Datele arata ca postoperator are loc o micsorare cu
25% a AMH plasmatic la paciente. Aceasta modificare
semnificativa a fost doar la femeile care au ovulat
dupa drilling ovarian si se datoreaza distrugerii fo-
liculilor antrali (sursa AMH) dupa DOL. Este posibil,
de asemenea, ca scaderea AMH sa ducd la majorarea
raspunsuluifolicular la FSH, asigurand cresterea unui
folicul dominant.

Studiile anterioare asupra rezervei ovariene
au aratat ca nivelul redus al AMH este asociat cu un
raspuns scazut la stimularea ovariana in programele
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FIV la pacientele fara SOP. lata de ce este important a
stabili nivelurile adecvate ale AMH, necesare pentru a
atinge un raspuns optim ovarian la inductia ovulatiei.
Ambele niveluri - atat scazut, cat siridicat — ale AMH sunt
determinante pentru obtinerea unui raspuns stimulant
ovarian bun.

Nivelurile plasmatice ale AMH pre-/postoperatorii si ale altor
hormoni la pacientele cu SOP ca urmare a DOL

Postoperator

Hormon Raspuns Preoperator (5 zile)

AMH (ng/ |Au raspuns trata- 59(1.0-77)| 46(0.7-54)

ml) mentului
Nu au raspuns
o T 9,6 (8,2-21,0)| 82 (7.8-15,7)
Total 62 (1,021,0) | 0,7-157
FSH (IU/r) | AV Taspuns trata- | 5 4 » 983y | 55(1.7-7.7)

mentului

Nu au réspuns 47 (3,0-6,0) | 5.2(3,9-6.0)

tratamentului
Total 52(2.9-82) | 52(1,7-77)
LH (IU/T) 22;215111’1‘;‘“ Tata- | 1y 4(4.6-23,7) | 7,9 (1.9-21,0)

Nu au raspuns
tratamentului
Total 11,7 (4,6-23,7) | 9,9 (1,9-21,0)
Testosteron | Au raspuns trata-
(nmol /1) mentului

14,5 (5,5-18,2) | 16,9 (9,8-19,8)

2,4 (1.0-4,0) | 2.2(1,1-3.6)

Nu au rdspuns
tratamentului

Total 2,5(1,0-4,0) | 2.2(1,0-5,2)

2,6 (2,5-4,0) 2,9 (1,0-5,2)

Concluzie. Investigarea concentratiei AMH seric
preoperator este un instrument util pentru prezicerea
rezultatului drillingului ovarian laparoscopic. Acest fapt
poate ajuta la consilierea pacientelor referitor la posibilul
rezulat al inducerii ovulatiei si poate servi drept criteriu de
diagnostic important in conduita curativa a pacientelor
cu polichistoza ovariana.
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CORONARIANA IN FUNCTIE DE
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Summary

Peculiarities of clinical course in patients undergo-
ing coronary revascularization procedure accord-
ing to inflammatory status

The aim of this study was to highlight the clinical
features in patients undergoing coronary revascu-
larization procedure (PCI) according to inflam-
matory status in post-PCI period. Measurement of
cytokines and acute phase proteins may be important
to identify subjects at increased risk for developing
cardiovascular events in post-PCI period and to
develop specific treatment tailored to the individual
patients. Also, evaluation of inflammatory markers
during treatment is useful in the clinical evaluation
of the patient.

Keywords: percutaneous coronary intervention,
inflammatory markers, C-reactive protein, dyslipi-
demia.

Pezrome

Ocobennocmu KTUHUYECKO20 me4eHUs y 001bHbIX
nepeHecumux YpecKolicHoe KOpOoHapHoe emeuia-
MenbCmeo 6 3a6UCUMOCHU 0N 60CHATTUMETbHO20
cocmoanus

Llenvio 0annozo ucciedoganus ObLIO OYeHUMb
KAUHUYECKUE NPUSHAKY Y NAYUEHINO0E, NePeHeCuux




