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SCRISOARE DE LA COLEGIUL DE REDACTIE

La 19 decembrie 2017, a plecat subit dintre noi, in lumea celor
drepti, Constantin ETCO — un mare patriot al neamului, savant de talie
internationald, specialist notoriu in domeniul Sdndtate publicd, eco-
nomie, management si psihopedagogie in medicind, medic, pedagog,
doctor habilitat in stiinte medicale, profesor universitar, academician
al Academiei Internationale de Management si al Academiei Interna-
tionale de Informatizare de pe langa ONU, membru al Academiei de
Stiinte Inalte din lasi, Romania; fondator si sef al Catedrei Economie,
Management si Psihopedagogie in Medicind a USMF Nicolae Testemitanu
(1997); fondator si presedinte al Asociatiei Economie, Management si
Psihologie in Medicind (2000); fondator si redactor-sef al revistei Sand-
tate Publicd, Economie si Management in Medicind (2003); seful sectiei
Medicind si Farmacie a Consiliului National pentru Acreditare si Ates-
tare al Republicii Moldova (2000), vicepresedintele al Ligii Medicilor
(1998), membru al Consiliului de Administrare a Companiei Nationale
de Asigurari Obligatorii in Medicina (2007), Laureat al Premiului in Sa-
natate Intreaga Carierd Medicald (2012), Laureat al Premiului National
al Repubilicii Moldova (2016), Om de Onoare al s. Horodiste (2016) si al
raionului Calarasi (1995). Din cei 76 de ani traiti, Constantin Etco a con-
sacrat 60 de ani muncii practice, activitatii pedagogice si stiintifice.

Constantin Etco s-a ndscut la 22 iulie 1941 in s. Horodiste, raionul Caldrasi, intr-o familie de tarani, buni
gospodari, care i-au inspirat cele mai nobile si necesare calitati omenesti: demnitatea de a fi Om, bunatate
sufleteascad, stima fata de oameni, dragoste fata de familie si colegii sai de breasla, marea responsabilitate
de a purta cu cinste onoarea si numele inaintasilor si dascalilor sdi, al neamului.

Desi a absolvit cu brio scoala medie din s. Parjolteni, r. Calarasi, a avut de infruntat dificultati de ordin
material pentru a-si continua studiile. In 1957, la nici 16 ani impliniti, a muncit timp de doi ani casier la Oco-
lul silvic Sadova si contabil la Fabrica de vin din Caldrasi, unde a trecut un serios botez de munca in lumea
cifrelor, de care nu se va desparti niciodatd, fiindu-i de un inestimabil ajutor in viitoarea profesie de credinta
- specialist in domeniul Sdndtate publicd, economie, management si psihopedagogie in medicind.

Primul contact cu domeniul medicinei I-a avut in anii 1959-1962, fiind student la Scoala Medicala din
Tiraspol, alti trei ani - felcer in armata, in unitatea militara din Batumi (Georgia). La Institutul de Stat de Medi-
cina din Chisinau, Facultatea Medicind Generald, se inscrie in anul 1965 si il absolveste cu mentiune in 1971.
Avand deja o experienta bogata de viatd, a fost recunoscut ca lider al tineretului, fiind numit sef de curs.

in anul 1966 a devenit presedinte al Comitetului sindical al studentilor de la Institutul de Medicina, iar
mai tarziu, in anii 1986-1990, a fost presedinte al Comitetului sindical al colaboratorilor. in toata perioada
exercitdrii functiei a manifestat calitati organizatorice si responsabilitate deosebita in munca. S-au evidentiat
capacitatile sale de a coordona sindicatele, unde, ca in orice domeniu, existau suficiente probleme si trebuia
sa dai dovada de abilitate si insistenta in solutionarea lor.

Dupa absolvirea studiilor superioare medicale, este repartizat ca lector la Scoala Medicald Republicana
din Moldova. Ins3, deja peste cateva luni (decembrie 1971), este cooptat in cadrul Catedrei Igiend Sociald
si Organizarea Ocrotirii Sanatatii gratie sefului catedrei, profesorului Moisei Ghehtman, care vedea in fostul
sau student, lider al cercului stiintific studentesc, mai intai de toate un specialist de mare viitor in domeniu.
Anume aici l-aintalnit si pe Marele Om, ilustrul organizator al ocrotirii sanatatii, savantul si pedagogul, patriot
al neamului Nicolae Testemitanu, devenind primul lui doctorand, pe care I-a considerat toata viata lui un
parinte-indrumator. N-a uitat nici pentru o clipa indemnul lui Nicolae Testemitanu si |-a aplicat zi de zi pe
parcursul vietii: "Numai o organizare chibzuita si neapdrat de perspectiva, o dirijare bine pusa la punct, cu
alte cuvinte, un management pe potriva - fie in medicing, fie in alta sfera sociala — ne poate duce la succesul
ravnit. Cat va exista omenirea pe Pamant, va trebui sa-si perfectioneze mereu Arta de Conducere”.
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A trecut pas cu pas toate etapele de formare profesionala la Catedra Igiend Sociald si Organizarea Ocrotirii
Sdanatatii: asistent (1971-1973), lector superior (1973-1987), conferentiar universitar (1987-1993), profesor
universitar (1993-1997). in anul 1976 a fondat si a indeplinit functia de sef al cursului Dreptul in Medicind pe
langa catedra respectiva.

I-a avut ca Tnaintasi si a lucrat cot la cot cu personalitati marcante in domeniul practicat, care au
spus un cuvant greu in medicina autohtona: M. Ghetman, N. Testemitanu, V. Anestiadi, . Prisacari, V.
Kant, E. Popusoi, L. Cobaleanschi, P. Galetchi, Gh. Russu. Mentorul sau a fost Marele Nicolae Teste-
mitanu, de la care a preluat anumite trasaturi de caracter, spiritul de inovare si perseverenta. Nu in
zadar vechii greci sustineau ca este important ce inveti, dar si mai important este de la cine inveti.

Teza de doctorin medicina (1979) cu tema Aspecte medico-sociale ale mortalitatii infantile prin pneumonie
la copiii din localitdtile rurale si teza de doctor habilitat (1992) cu tema Conditiile, modul de viatd si sandtatea
copiilor din localitdtile rurale dens populate le sustine la Moscova (URSS), promovand idealurile mentorului
sau, care si-a consacrat intreaga activitate, in calitate de ministru si de savant, imbunatatirii sanatatii popu-
latiei, mai ales din mediul rural.

Din anul 1997 pana in ultimele clipe de viata a fost seful Catedrei Economie, Management si Psihope-
dagogie in Medicind, fiind si fondatorul ei. Exceptie a fost perioada 9.2014 - 9.2017, in care a fost transferat
in calitate de profesor la Scoala de Management in Sanatate Publica, avand atributie la ea ca membru al
Consiliului de administrare din momentul deschiderii scolii. Mai mult decat atat, la initiativa sa (sustinuta
de rectorat) a avut loc implementarea noii forme de pregatire prin masterat a 12 tineri lectori la disciplina
Medicind Sociald si Management in anii 1997-2004. Acest fapt a servit drept punct de reper pentru crearea,
in anul 2005, a Scolii de Management in Sanatate Publicd, in care au fost inmatriculati 21 de studenti-medici
practicieni cu stagiu de munca, unii dintre ei avand deja experienta in activitatea de conducator. Sub redactia
profesorului C. Etco a fost elaborat si editat manualul Management in sistemul de séndtate (anul 2006, 864 p.),
ce afost si ramane apreciat drept carte de capatai nu numai de medici si conducatorii institutiilor medicale,
ci si ai altor institutii din tara si de peste hotare.

Profesorul Constantin Etco a lasat in sistemul ocrotirii sanatatii si in tard o mostenire care merita a fi
completata cu prioritatile actuale si promovata in continuare. A fost nu doar un specialist de talie interna-
tionald, un eminent savant si iscusit pedagog si manager, ci si un om principial si inteligent, de o aleasa
cumsecddenie, cu moralitate si modestie ireprosabile, accesibil si simplu in comunicare.

Pe parcursul activitatii sale, profesorul C. Etco a fost un iscusit organizator al ocrotirii sanatatii, fiind
un conducator exigent si un specialist de inalta calificare. Avea grija permanenta de cadrele din domeniul
medicinei, acordand o atentie deosebita procesului de pregatire a tinerilor specialisti si cercetatori stiintifici.
Era omul care isi folosea foarte rational timpul, reusindu-le pe toate, s-a daruit cu adevarat totalmente mun-
cii, Iasand in urma multe realizari frumoase. A muncit pana in ultima zi de viata. Altfel nu putea... li placea
ca totul sa fie facut la timp si cu responsabilitate. Omul care munceste permanent e si firesc sa pretuiasca
eforturile altora. Avand insusi o autodisciplina inalta, cerea ca si altii sa-i urmeze pilda.

A fost un om cu caracter, cu un anumit stil propriu de lucru, fiind o personalitate integra, neordinara.
in toate functiile detinute, profesorul Constantin Etco a fost receptiv la inovatiile din domeniul medicinei,
implementandu-le operativ si eficient in practica medicala autohtona. A pastrat si a continuat bunele tra-
ditii ale Alma Mater in toate domeniile de activitate. A fost preocupat de instruirea postuniversitara, con-
tribuind la formarea si perfectionarea continua a cadrelor medicale, didactice si stiintifice. Concomitent cu
lucrul stiintifico-didactic efectuat zi de zi la catedrd, C. Etco a indeplinit si functia de vicedecan (1990-1993)
al Facultatii Medicing Generald, a fost fondator si decan (1993-1995) la studiile postuniversitare, decan la
masterat, doctorantura si post-doctorantura (1995-2000). Astfel, contributia pe care a adus-o la prosperarea
societatii este demna de toata admiratia, iar cercetdrile sale au servit drept temelie pentru elaborarea noii
politici de sanatate a statului.

Constantin Etco era un dascal de tip nou, cu un simt managerial deosebit, cu o capacitate de comunicare
cu fiecare om iesita din comun, impartasind la fiecare din bogata sa experienta de viata si practica, avand
cunostinte enciclopedice din diferite domenii. Nu in zadar nepotica sa, Ludmila, povestind despre bunicul
ei colegilor de la gradinita, spunea cu mandrie: "Bunelul meu este profesor — el stie tot!". Ar fi minunat daca
discipolii sdi ar prelua si ar dezvolta tot ce a realizat cu atata profesionalism dascalul lor.

Constantin Etco a creat Scoala sa prin sinteza catorva domenii profesionale destul de complicate - sa-
natate publicd, management si psihologie. Ca dascal, a format numeroase generatii de specialisti in sana-
tate publica si management, care astazi, la randul lor, reprezinta cu cinste domeniul ocrotirii sanatatii din
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Republica Moldova si din alte tari in care s-au realizat profesional. Profesorul C. Etco este fondator al Scolii
stiintifice in sanatate publica si management, sub indrumarea sa (in calitate de conducator sau consultant)
40 de savanti au sustinut 36 de teze de doctor si 4 teze de doctor habilitat, care exprima o sinteza a subiec-
telor abordate sub aspectele: medico-social; organizator-managerial; medico-legal; psihologic; de asigurari
medicale; tehnologii informationale; promovarea modului sandtos de viata, demonstrand intr-un mod
metodologic deosebit vechiul sistem de sanatate si reformarea acestuia in conformitate cu noile exigente
ale Politicii nationale de sanatate. Aportul sau la stiinta medicala s-a materializat in publicarea a circa 750
de lucrari stiintifice, inclusiv 34 monografii, 46 materiale didactice (manuale, compendii, suporturi de curs),
32 recomandari practice pentru medici si studenti. Lucrarile sale stiintifice se caracterizau prin originalitate
si profunzime, fiind de un real folos medicilor-practicieni, precum si celor din domeniile altor stiinte. Nu in
zadar i-a fost acordat Premiul National al Republicii Moldova in anul 2016.

Pe parcursul a 17 ani (2000-2017) a indeplinit functia de sef al Sectiei Medicind si Farmacie (consultant)
a Consiliului National de Acreditare si Atestare al Republicii Moldova, nu numai examinand, dar si favorizand
pregatirea si promovand 1600 de dosare ale medicilor-savanti la grade stiintifice de doctor, doctor habili-
tat si la titluri stiintifico-didactice. Constantin Efco a fost un om de o inalta tinuta profesionala si sociala. El
se bucura de respectul si caldura studentilor, elevilor, cercetatorilor si conducatorilor de doctorat pentru
contributia la dezvoltarea medicinei, la evolutia scolii medicale autohtone. Nu tolera situatiile conflictuale
si evita orice implicare in arbitrarea lor.

in anii 1986-2012 a fost membru al Consiliului Stiintific, in 1995-2013 - membru al Senatului USMF
Nicolae Testemitanu, din 1994 —- membru al Asociatiei din SUA a profesorilor universitari de pregatire a admi-
nistratorilor in ocrotirea sanatatii, din 1998 — vicepresedinte al Ligii Medicilor din Republica Moldova (fiind
unul din fondatorii acesteia si contribuind la elaborarea Statului organizatiei).

in anul 2000, Constantin Etco fondeaza Asociatia Economie, Management si Psihopedagogie in Medicind
si este ales presedinte al acesteia, devenind si vicepresedinte al Asociatiei Sdndtate Publicd si Management
Sanitar. Din 2001 este membru al Consiliului de Experti si al Comisiei de Atestare in Sanatate Publica si
Management a Ministerului Sanatatii. Din anul 2003 este fondatorul si redactorul-sef al revistei Sdndtate
Publicd, Economie si Management in Medicind. Din 2005 este membru al Consiliului Stiintific al Centrului
National de Sandatate Publica.

in perioada 2006-2009, fiind Specialist principal in Management al Ministerului Sanatatii, a participat
activ si a contribuit la elaborarea siimplementarea Politicii nationale de sanatate, la elaborarea conceptiilor sia
strategiilor de implementare a asigurdrilor medicale obligatorii, de dezvoltare a medicinei private si a formelor
de conlucrare a ei cu medicina publica.

Multi discipoli ai profesorului Constantin Etco astazi ocupa posturi de mare responsabilitate in orga-
nele de conducere si institutii ale Republicii Moldova (Guvern, Ministerul Sanatatii, Compania Nationala de
Asigurari Obligatorii in Medicina, USMF Nicolae Testemitanu), sunt conducatori ai diferitor institutii medicale
stiintifice si practice, publice si private, atat in Moldova, céat si in alte state (Romania, Franta, Rusia, Ucraina,
Canada, Mongolia etc.). lar arta manageriala pe planurile republican si international I-a facut cunoscut pe
profesorul Constantin Etco dincolo de hotarele tarii.

Din anul 2007, fiind membru al Asociatiei Latine de Analiza a Sistemului de Sanatate (ALASS) si mem-
bru (in acelasi timp consultant stiintific principal) al Consiliului de Administrare a Companiei Nationale de
Asigurari Obligatorii in Medicing, a adus un aport deosebit la dezvoltarea si perfectionarea sistemului de
sanatate in conditiile economice libere de piata.

A fost respectat de intreaga comunitate medicala si de societate pentru harul pedagogic si maiestria
profesionald, pentru exigenta fata de sine si verticalitatea de care a dat dovada pe parcursul vietii. C. Etco
toata viata si-a indeplinit datoria nu din obligatie, ci din inima.

Regretatul profesor C. Etco si-a creat o punte intre viata si nemurire prin editarea valoroasei carti Nicolae
Testemitanu —nume devenit simbol (2017). Ironia sortii a fost ca publicatia dedicata mentorului sau sa fie ultima
in palmaresul primului sau ucenic, Constantin Etco, care a plecat in eternitate cu misiunea indeplinita.

Luand cunostinta de etapele de formare a profesorului Constantin Etco ca personalitate, specialist,
manager si savant, urmarind calea acestui copil de tarani de la scoala primara din Horodiste pana la culmile
stiintei atinse de acest barbat al Moldovei, ne dam seama cat de mult i se potrivesc cuvintele cronicarului
Miron Costin ,nasc si la Moldova oameni!”.

Este de datoria noastra si a generatiilor care ne vor urma sa insusim lectiile de viata si de demnitate
ale Tnaintasilor nostri, exemplul profesorului Constantin Etco fiind unul demn de urmat. Sa-i cinstim deci
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realizarile frumoase obtinute prin munca, sa-i promovam ideile si tendintele de bine, sa nu lasam sa se stinga
acea scumpa si curata Lumanare a Memoriei, care arunca lumina sa peste trecut, prezent si viitor.

Pe ultimul drum, la Cimitirul Central din Chisindu, a fost petrecut de sute de colegi si oameni ce I-au
cunoscut, care au depus zeci de coroane si sute de flori din recunostinta si sincera tristete. Dumnezeu |-a
luat langa Sine pe un Om adevarat, care si-a dedicat intreaga sa viata unei cauze nobile: ocrotirii sdndtatii
oamenilor.

Amintirea despre Constantin Etco, Om cu litera mare, al datoriei, al bunavointei si cumsecadeniei, va
rdmane vesnic vie in memoria celor care |-au cunoscut, |-au respectat si I-au iubit.

* ¥ ¥

La initiativa Asociatiei Economie, Management si Psihopedagogie in Medicind, Colegiul de redactie al
revistei Sdnatate Publicd, Economie si Management in Medicind a decis ca numele profesorului Constantin
ETCO sa fie imortalizat in calitate de fondator si redactor-sef onorific al revistei respective.

Colegiul de redactie al revistei
Sdnatate Publicd, Economie si Management in Medicind

G

La ultima despartire
(Dedicatie lui Constantin Etco)

El a plecat... Da, numai a plecat, Dar noi ne consolam: el a trait
Lasandu-ne o raza de lumina, Pe lumea asta de necazuri plina
Cu care generos ne-a luminat Si a plecat spre Ceruri multumit,
Prin sensul si tandretea lui senina. Ca-n inimile noastre sa ramana.
Zguduitor azi suna: ,El a fost...” Ce dur destin in grea singuratate,
E un neadevar din raddcing, Apdsatoare ca un sloi de tina...
Cand stim ca noi gaseam un adapost Dar te-ai jertfit pentru eternitate,
in fraza lui din suflet, cristalina. Lasand urmasilor o raza de lumina!

lon Tofan, coleg de facultate,
Chisindu, 21.12.2017
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DEZVOLTAREA MEDICINEI DE FAMILIE
IN REPUBLICA MOLDOVA -
PUNCTUL DE VEDERE DIN EXTERIOR

Natalia ZARBAILOV, Boris GILCA,
Mihail CIOCANU;|Constantin ETCO)

Rezumat

Implementarea medicinei de familie a devenit o prioritate
pentru Guvernul Republicii Moldova, in special din anul
1996, dupa 20 de ani de la semnarea Declaratiei de la
Alma-Ata. Statul independent a devenit responsabil pentru
sandtatea poporului sau si atingerea nivelului de sanatate
productiv in aspect economic §i social. In Republica Moldo-
va, principalul instrument in rezolvarea acestei probleme a
fost si ramdne asistenta medicald primara, bazata pe prac-
tica medicinei de familie. Pe parcursul anilor, dezvoltarea
acestui domeniu a fost sustinuta de organisme internationale
si experti individuali, care periodic au elaborat rapoarte de
evaluare a sistemului de sanatate din tara noastra. Scopul
acestei publicatii este de a oferi o imagine a expertilor din
exterior vizand dezvoltarea medicinei de familie in Moldova.
Pentru atingerea scopului au fost selectate si studiate ra-
poartele publicate pe parcursul anilor 2004-2016 pe pagina
Organizatiei Mondiale a Sanatatii. Evaluarile dezvoltarii
medicinei de familie realizate de expertii internationali
vizeazd finantarea, infrastructura, acoperirea si continutul
serviciilor prestate, resursele umane si recomandari. Dome-
niile principale de dezvoltare a asistentei medicale primare
au fost si sunt axate pe asigurarea accesului universal al
intregii populatii la servicii de calitate §i gestionarea efec-
tiva a resurselor.

Cuvinte-cheie: medicina de familie, dezvoltare, experti
internationali, punct de vedere

Summary

Development of family medicine in the Republic of
Moldova — view from outside

Implementation of family medicine has become a priority
for the Government of the Republic of Moldova, especially
since 1996, 20 years after the signing of the Alma-Ata Dec-
laration. The independent state has become responsible for
the health of its people and reaching the level of productive
health in economic and social terms. The main instrument
in solving this problem was and remains primary care,
which in the Republic of Moldova is based on the practice
of family medicine. Over the years the development of family
medicine has been supported by international bodies and
individual experts, who have periodically published assess-
ment reports about the Republic of Moldova health system.
The purpose of this publication is to provide a point of view
of external experts on the development of family medicine
in the Republic of Moldova. To achieve the goal, the reports
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published during the years 2004-2016 on the World Health
Organization website were selected and studied. Assess-
ments of family medicine development done by international
experts address the funding, infrastructure, coverage and
content of the services provided, human resources and
recommendations. The main areas of development of pri-
mary health care have been and continue to be focused on
ensuring universal access to quality services and effective
resource management.

Keywords: family medicine, development, international
experts, point of view
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U 3 hexmusHoMy YnpasieHulo pecypcamu.
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HApOOHble dKCNEPMbl, 8327150

Introducere

Guvernul Republicii Moldova a initiat o reforma
importantd, reorganizand prestarea serviciilor de
asistenta medicala primara (AMP) prin introduce-
rea modelului de medicina de familie in anul 1996.
In 1978, la forumul international al Organizatiei
Mondiale al Sanatatii, asistenta medicala primara
a fost recunoscuta atat o parte integranta a siste-
mului national de sanatate, indeplinind functia sa
principala si fiind veriga sa centrald, cat si pilonul




dezvoltarii socioeconomice globale a societatii [1].
Conform Declaratiei de la AIma-Ata, guvernele sunt
responsabile de sandtatea popoarelor lor, lucru care
poate fi realizat numai prin activitati de sanatate si
sociale adecvate, cu obiectivul de a atinge un nivel
de sanatate care va permite populatiei sa duca o viata
productiva din aspectele social sieconomic. Asisten-
ta medicala primara este principalul instrument in
rezolvarea acestei probleme, ce constituie o parte a
dezvoltarii in spiritul dreptatii sociale.

Politica pentru AMP a fost dezvoltata de la
mijlocul anilor 1990, cu o intensificare dupa 1998.
Intr-un sir de documente oficiale a fost abordata
0 gama larga de probleme, concentrandu-se pe
fortificarea AMP, inclusiv: implementarea unui sis-
tem obligatoriu de asigurdri de sanatate; alegerea
libera a medicului pentru populatie si promovarea
inregistrarii cetatenilor la doctor la alegerea lor; sta-
bilirea autonomiei centrelor AMP si implementarea
contractarii directe cu ele; punerea unui accent mai
mare pe promovarea sanatatii si prevenirea bolilor
in AMP; continuitatea ingrijirii si integrarea serviciilor
pe niveluri de ingrijire; stimularea centrelor AMP din
mediul rural in vederea reducerii divergentilor in
furnizarea serviciilor de sanatate intre zonele urbane
si cele rurale; imbunatatirea accesului la servicii si a
calitatii serviciilor prestate la nivelul primar; conso-
lidarea managementului si administrarii in cadrul
institutiilor AMP; instruirea cadrelor didactice si a
asistentelor medicale, inclusiv prin programe de
educatie continug; stabilirea normelor si a criterii-
lor pentru contracte si utilizarea mecanismelor de
plata pentru imbunatatirea performantei in AMP;
obligatoriu de asigurari de sanatate prin intermediul
indicatorilor de performanta [2].

Pe tot parcursul dezvoltarii medicinei de fa-
milie, Guvernul Republicii Moldova a fost sustinut
de organisme internationale si experti individuali,
atat pentru planificarea strategicd, organizarea si
implementarea reformelor, cat si pentru evaluarea
progresului realizat, cu identificarea problemelor si
propunerea solutiilor.

Scopul acestei publicatii este de a prezenta punc-
tul de vedere al expertilor din exterior privind dezvol-
tarea medicinei de familie in Republica Moldova.

Material si metode

Autorii au cercetat site-ul oficial al Organiza-
tiei Mondiale a Sanatatii, utilizand pentru cautare
termenii Republic of Moldova, publications si mesh
term and. Rezultatul cautarii [3] a fost examinat ini-
tial pentru identificarea continuturilor cu privire la
asistenta medicala primara si au fost selectate sase
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rapoarte [2, 4-8]. Datele obtinute au fost divizate
in sase categorii: 1) contextul general si cheltuieli
pentru sdnatate, 2) infrastructura, 3) acoperirea cu
serviciile asistentei medicale primare si continutul
vizitelor de ambulatoriu, 4) resurse umane, 5) con-
cluzii si 6) recomandari.

Rezultate si discutii

Populatia Republicii Moldova, in anul 2004, a
constituit 3,4 milioane, din care 2,9 milioane erau
rezidenti permanenti in tara si mai mult de juma-
tate traiau in zonele rurale. Aproximativ 25% din
populatia activa economic a parasit tara in cdutarea
unor oportunitati economice mai bune [4]. Situatia a
progresat in urmatorii patru ani, conform unuia din
rapoartele ulterioare:,[...] o migratie la scard larga a
fortei de munca, cu aproximativ 40% din populatia
activa din punct de vedere economic care lucreaza
in strainatate [...], iar impactul social al migratiei
la scara largd a fortei de munca este un motiv de
ingrijorare” [5].

In documentul privind politica de finantare
a sanatatii din 2008 [4], autorii descriu Republica
Moldova ca tara cu venituri scazute, cea mai saraca
in Europa, in 2004 aflandu-se pe locul 157 in ceea ce
priveste produsul intern brut (PIB) pe cap de locuitor
in lume (710 USD). Dupa anul 1990, PIB-ul a scazut
cu mai mult de 60%, ceea ce a dus la o reducere
drastica a cheltuielilor publice.incepand cu 1999, au
fostimplementate reforme structurale si, ca urmare,
PIB-ul real a crescut din anul 2000 la o rata anuala
de 7%. Cu toate acestea, in ciuda bazei limitate a
resurselor, s-au inregistrat progrese reale in ceea
ce priveste rationalizarea sistemului de sanatate si
reducerea dominatiei ingrijirii in spitale prin restruc-
turarea stocurilor de spitale; stabilizarea finantarii
asistentei medicale prin introducerea cu succes a
asigurarii sociale obligatorii de asistenta medicala,
care a reusit de asemenea sa reduca nivelul platilor
neoficiale in sistem; dezvoltarea asistentei medicale
primare bazate pe medicina de familie [4].

Decretul Guvernuluinr. 1134 Privind dezvoltarea
asistentei medicale primare a fost emisin 1997 sia cre-
at specialitatea medicului de familie si postul de asis-
tent medical primar; aintrodus principiul libertatii de
alegere a medicului de familie si a inlocuit bugetele
de linie pentru furnizorii de AMP cu un sistem de plati
pe cap de locuitor [6]. iIncepand cu anul 2004, finan-
tarea sandtatii in Republica Moldova a fost organizata
sub denumirea de Asigurare obligatorie in medicind
(AOM) si volumul total al cheltuielilor pentru sanatate
n 2005 a fost de 10,2% din PIB [4]. Cheltuielile totale
pentru sanatate in 2010 au fost de 11,7% din PIB. Pe
baza sursei de venit, 40,3% din totalul cheltuielilor




pentru sanatate s-au format din contributiile AOM,
accesul la asistenta medicala primara fiind universal,
indiferent de statutul de asigurare [5].

In perioada studiata au fost implementate noi
scheme de plata a salariilor in asistenta primara,
care au avut drept scop stimularea alegerii pentru
AMP si, in special, alegerea pentru practica rurala.
S-a observat c3, in cazul Moldovei, medicii de familie
cu vechime comparabila si experienta profesionald
castiga mai mult decat specialisti de profil; medicii de
familie la locurile de munca din mediul rural castiga
mai mult decat colegii din centrele urbane [2].

Reteaua de ingrijire primara cuprinde acum pa-
tru tipuri de furnizori: (a) centre de medicina de familie,
bazate pe fostele policlinici raionale si deservind
adesea populatii mari de peste 50 000; (b) centre de
sdndtate, bazate pe fostele puncte medicale rurale;
(c) oficii ale medicilor de familie, bazate pe fostele
puncte medicale rurale care aveau un singur medic,
acoperind populatii de peste 1000; si (d) posturile de
sdndatate pentru asistentii medicilor de familie (felceri),
care acopera satele/zonele cu populatii mai mici de
1000 (Guvernul Republicii Moldova si Banca Mon-
diala, 2006) [6].

O evaluare a calitatii infrastructurii institutiilor
de asistentd medicald primara efectuatd in 2007 a
constatat ca multe institutii erau fnvechite si ne-
cesitau renovare (Ministerul Sanatatii al Republicii
Moldova si CNAM, 2007). Institutiile plasate pe lo-
curile inferioare in materie de calitate erau localizate
preponderent in zonele rurale. Pe parcursul ultimului
deceniu, sectorul de asistenta medicala primara a
beneficiat de investitii atat externe, cat si locale, in
scopul imbunatatirii infrastructurii, vehiculelor si a
echipamentelor [7].

Numarul de vizite in ambulatoriu pe locuitor
a fost stabil din 1990, dar a inceput sa scada sem-
nificativ in 1998. In anul 2005 au fost efectuate 2,7
vizite la medicii de familie pe cap de locuitor, 52%
din totalul vizitelor in ambulatoriu. Vizitele preven-
tive in institutiile de AMP au reprezentat 20,9% din
vizitele adultilor si 53,4% din cele ale copiilor. Media
vizitelor la AMP de catre asigurat a fost de 3,3 vizite,
comparativ cu 0,9 pentru neasigurati in 2005 [9]. In
pofida diminuarii numarului medicilor de familie,
datele statistice nationale raporteaza o majorare
usoara a numadrului relativ de vizite pe locuitor de
la 0o medie de 2,4 vizite in 2004 pana la 2,9 in 2010,
cu pastrarea inechitatii intre raioane si municipii
(CNAM, 2012) [7].

De-a lungul anilor, aproximativ 45% din persoa-
ne solicita asistenta directa de la specialistii medicali,
ocolind medicii de familie. Referirea de sine statator
la centrele de urgenta inlocuieste vizitele la AMP mai
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desinzonele urbane decatin celerurale, unde aceste
serviciile sunt mai putin disponibile.in general, AMP
sufera de perceptia publica negativa. imbunatatirea
statutului si rolului AMP prin acordarea mai multor
resurse sectorului dat in Republica Moldova este
imperativa [8].

Un sir cuprinzator de servicii curative, de rea-
bilitare, preventive si de promovare a sanatatii sunt
destinate sa fie furnizate la nivelul primar. Statisticile
oficiale demonstreaza ca cetdtenii moldoveni isi vi-
ziteaza medicul de familie in medie de circa trei ori
pe an. Din toate vizitele pacientilor, 1,6% se termina
cu o spitalizare [2].

Domeniul de aplicare si continutul serviciilor de
asistenta medicala primara sunt definite in legislatie
atat pentru pachetul de servicii minime garantate
de stat, cat si pentru pachetul de beneficii de baza,
furnizat in temeiul asigurarii obligatorii medicale.
Serviciile esentiale acordate in institutiile AMP
difera foarte putin intre mediul urban si cel rural.
Acestea includ consultari si recomandari generale
si pediatrice, supraveghere pediatrica si imunizare,
ingrijiri antenatale si post-partum, managementul
bolilor cronice (de exemplu, pentru diabet, astm,
boli cardiovasculare), servicii de sanatate mintalg,
planificare familiald, control in hepatita si ingrijire in
TB, tratamentul bolilor respiratorii, ingrijirea diareii,
vizite la domiciliu, ingrijirea medicalg, serviciile de
ambulanta si clinicile de promovare si prevenire a
sanatatii (R. Atun, 2007).

Interventiile chirurgicale minore nu sunt dis-
ponibile pe scara larga in institutiile de asistenta
medicald primara, iar un sondaj de profil al medicilor
de familie din Moldova a constatat ca acei medici
care lucreaza in mediul urban sauin clinici sustinute
prin programe de asistentd internationala aveau mai
multe sanse sa utilizeze echipamentele de diagnos-
ticare sau terapeutice disponibile, in special pentru
conditiile pediatrice comune (Banca Mondiala, 2005).
Acelasi studiu a ardatat ca problemele psihosociale
au fost gestionate rar de medicii de familie, dar
conditiile cronice comune au fost frecvent gestio-
nate de catre acestia, fara diferente urbane si rurale.
Majoritatea medicilor de familie din mediul urban
si cel rural intervievati (70-95%) au verificat in mod
regulat tensiunea arterialda a pacientilor, au facut
frotiuri cervicale, au efectuat examinarea sanilor si
au oferit educatie pentru sanatate [6].

Numarul medicilor de familie in Republica Mol-
dova a crescut din anul 1995 si in 2002 a atins cifra
de 2136 de medici, dupa care a aparut tendinta de
descrestere, cu un deficit de persoane fizice de circa
500 de persoane catre anul 2016 (vezi figura). Au fost
inregistrate reduceri semnificative ale numarului




medicilor de familie si ale asistentelor medicale, atat
in general, cat si in zonele rurale [7].
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In 2005, media nationala de acoperire cu medici
de familie a fost de 89%, iar acoperirea cu asistenti
medicali a constituit 92%. In raioane, acoperirea
era de 86%. In unele zone rurale ale tarii (Cantemir,
Rezina, Cimislia, Falesti si Causeni), a existat un mare
deficit de medici de familie - de la 51% pana la 67%
din nevoile acoperite [4]. Numarul medicilor de fa-
milie este in descrestere si deficitul acestora si al asis-
tentelor medicale se resimte neuniform in republica,
din motiv c3, istoric, unele raioane centrale si sudice
au fost asigurate mai slab cu resurse umane [7].

Asigurarea cu asistente ale medicului de familie
de asemenea a suferit un declin moderat-dela 16,6
la 10 000 locuitoriin 2003 la 15,0in 2010, rdmanand
stabild in orase, dar inregistrand o reducere de 13%
inraioane. Distributia geografica demonstreaza cele
mai mici nivele de asigurare cu cadre in regiunea
centrala — Hancesti (12,6), Nisporeni (13,2) si Cimislia
(14,3), (CNMS, 2012) [7].

De asemenea, existd o distributie neuniformain
cadrul raioanelor. Standardul national in Republica
Moldova constituie 1500 persoane la un medic de
familie, insa populatia deservita a constituit 1608
persoane la un medic de familie in centrele raionale
si 2267 persoane in sate, cu mari devieri de la cifra
medie, fiind inregistrate pana la 3950 persoane in
total si 5200 persoane in zona rurala [7].

O analiza a cadrelor medicale, efectuatd in 2010,
arata ca intregul sistem de sandtate, dar in special
asistenta medicala primara, isi pierde continuu
atractivitatea pentru absolventii institutiilor de inva-
tamant medical (Galan, 2011). Doar o treime dintre
absolventi s-au angajat in sectorul sanatatii in perioa-
da 2003-2010 [7]. Un program de rezidentiat de trei
aniin Medicina de familie este oferit la Universitatea
de Stat de Medicina si Farmacie Nicolae Testemitanu,
insa numarul absolventilor a scazut brusc de la 66 la
30 pe an, incepand cu 2009 [2].
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Sistemul de sanatate al Republicii Moldova are
ca scop asigurarea intregii populatii a accesului uni-
versal la un pachet de servicii de ingrijire a sanatatii.
Observatiile expertilor in anul 2008 denota ca,sunt
fnca multe de facut, pentru a asigura accesul univer-
sal la asistenta medicala primara si pentru a proteja
alocarea resurselor la asistenta medicala primara, si
este necesara imbundtatirea capacitatii furnizorilor
de servicii de asistenta primara in gestionarea bolilor,
referire si management” (Guvernul Republicii Mol-
dova si Banca Mondiald, 2006). Conform opiniei lui
R. Atun si coaut. (2008), la momentul evaluarii a fost
inca prea devreme de a aprecia impactul introducerii
unei asigurari sociale de sanatate obligatorii privind
contributia sistemului de sanatate la imbunatatirea
sanatatii si la eficienta tehnica in productia de in-
grijiri medicale. Cu toate acestea, exista dovezi ca
programul de reforma a oferit imbunatatiri in ceea
ce priveste calitatea perceputa a ingrijirii (in special
in serviciile primare de asistenta medicald), eficienta
alocarii resurselor si distribuirea mai echitabila a
costurilor si beneficiilor sistemului de sanatate in
randul populatiei [6].

Exista de asemenea necesitatea de a ameliora
statutul asistentei medicale primare in cadrul sis-
temului de sanatate, pentru a recruta si a mentine
un numar suficient de medici de familie [6]. Insufi-
cienta continuad a resurselor umane in sistemul de
asistenta medical primara la nivel rural necesita
gadsirea unor solutii noi pentru sporirea disponibili-
tatii serviciilor de sandtate, pentru modele flexibile
de prestare a serviciilor si mecanisme de motivare
ce raspund mai bine necesitatilor absolventilor
institutiilor medicale [7].

Din rapoarte prezentate in perioada studiata
de Banca Mondiala (2005) rezulta ca ,nu exista o
monitorizare sistematica a calitatii serviciilor furni-
zate in asistenta medicala primara”. Concentrarea
pentru reforma viitoare privind imbunatatirea cali-
tatii serviciilor de sanatate disponibile populatiei si
ameliorarea starii generale de sanatate a populatiei
afost recomandarea expertilor din primele rapoarte
in 2008 [4]. Institutii precum Consiliul National de
Evaluare si Acreditare si Compania Nationala de
Asigurari in Medicina efectueaza continuu evaluari
periodice ale institutiilor, inclusiv privind aspectele
calitatii serviciilor. in perioada studiata, Ministerul
Sanatatii a introdus indicatori de performanta cu
0 concentrare asupra accesibilitatii si eficientei
serviciilor si satisfactiei pacientilor. Alte eforturi
de imbunatatire a calitatii serviciilor se refereau la
dezvoltarea si implementarea ghidurilor si a proto-
coalelor clinice.




Totusi, calitatea serviciilor de asistenta medicala
primara monitorizata de diverse mecanisme, cum ar
fi controalele interne, inspectiile si evaluarile, a fost
consideratda marginala in anul 2012 [2].

Concluzii

Politica nationala de sdnatate pentru anii 2007-
2021 si Strategia de dezvoltare a sistemului de sandtate
pentru anii 2008-2017 au servit ca documente princi-
pale de orientare pentru initiativele de reforma ulte-
rioare in sistemul de sanatate din Republica Moldova.
Chiar daca au existat trei schimbadri de guvernare de
atunci, sistemul de sanatate, fiind un sistem dinamic,
deschis, este in proces de autoreglare.

Domeniile principale de dezvoltare a asistentei
medicale primare continua sa fie axate pe asigurarea
accesului universal a intregii populatii la servicii de
calitate si gestionarea efectiva a resurselor.
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Summary

Reducing burden of cardiovascular diseases and other
non-communicable diseases (NCD) is an overriding global
priority. World Health Organization (WHO) established a
set of actions in base of six objectives in order to strengthen
international cooperation, national capacity to respond,
multisectoral action to reduce risk factors, identified through
people-centered primary care, and strengthening progress
monitoring in attaining the NCD targets. The purpose of
the study was to estimate the prevalence of cardiovascular
health in population-centered primary health in order to
highlight the need to strengthen cardiovascular diseases
control and prevention in the Republic of Moldova. The
assessment of cardiovascular health was performed in base
of cross-sectional study sample (n=2,612) using American
Heart Association (AHA) methodology. The result of the
study identified the distribution of cardiovascular health
levels as follows: ideal in 0.6% (95% CI 0.3—0.9%), in-
termediate in 18.3% (95% CI 16.8—19.9%), and poor car-
diovascular health in 81% (95% CI 79.4-82.6%) of cases.
Uncommon presence of ideal cardiovascular health level
(0.6%) underlines the needs to improve cardiovascular
health among adults in the Republic of Moldova with em-
phasis on primary care, as first line population contact.

Keywords: cardiovascular health, primary health care,
Republic of Moldova

Rezumat

Starea de sandtate a populatiei din Republica Moldova:
aspect cardiovascular

Reducerea poverii bolilor cardiovasculare (BCV) si a altor
boli netransmisibile (BNT) este o prioritate imperativd
globala. Organizatia Mondiala a Sanatatii a stabilit o
serie de actiuni in baza a sase obiective, pentru a fortifica
cooperarea internationald, capacitatea nationald de a ras-
punde, actiunea multisectoriald de reducere a factorilor de
risc, identificati prin intermediul populatiei orientate spre
asistenta medicala primara (AMP), si consolidarea monito-
rizarii progreselor in atingerea tintelor privind BNT. Scopul
studiului a fost de a estima prevalenta sanatatii cardiovas-
culare in populatia centratd pe AMP, in vederea evidentierii
necesitatii de fortificare a controlului §i preventiei bolilor




cardiovasculare in Republica Moldova. Evaluarea sanatatii
cardiovasculare a fost efectuatd in baza studiului transver-
sal selectiv (n=2,612), aplicand metodologia Asociatiei
Americane a Inimii. Rezultatele cercetarii au identificat
distributia sanatatii cardiovasculare pe nivele dupa cum
urmeaza: ideal in 0.6% (95% II 0.3—0.9%), intermediar in
18.3% (95% II 16.8—-19.9%) si sandtate cardiovasculard
precard in 81% (95% II 79.4-82.6%) cazuri. Prezenta rard
a sanatatii cardiovasculare ideale (0.6%) evidentiaza nece-
sitatea de a imbunatati sanatatea cardiovasculara la adultii
din Republica Moldova, cu accent pe asistenta medicald
primard, ca un contact de prima linie cu populatia.

Cuvinte-cheie: sandatate cardiovasculard, asistenta medi-
cala primara, Republica Moldova

Pe3ztome

Cocmosnnue cepoeuHococyOucnozo 300p08bs HAcel1eHUs
6 Pecnyonuxe Monooea

CHudiceHue bpemeHu cepoedHocoCyOUCmblX 3a001e6aHull
u Opyaux Heutgexyuonuvix 3abonesanuii (HU3) asniem-
€5 OCHOBHBIM 2100ANbHBIM NpUOpUmMemom. Bcemupnas
Opeanuzayus 30pasooxpanenus (BO3) onpedenuna pso
Oeticmeutl 8 COOMeemcmeull ¢ WUeCmbio 3a0a4amil 8 Yeusix
VKpenienus MexcOyHapoono2o compyoHuiecmed, Ha-
YUOHATILHO2O NOMEHYUANA HA Peacuposanue, MHO20CEK-
MOPAnbLHLIX OUCMBULL NO COKPAUEHUIO (PAKMOPO8 PUCKA,
BbISIBTIEHHBIX NOCPEOCIBOM HACELEHUSI OPUECHMUPOBAHHO2O0
HA NEPEULHYIO MEOUYUHCKYIO NOMOWYb, U YCUICHUE MOHUMO-
PpuHea npocpecca 8 docmudiceHuu yenei kacamenvio HHU3.
Lenv uccnedosanusi cocmosiia 8 mom, 4moobvl OyeHuns
PAcnpoCmpanHéHHOCmb CepOeUHOCOCYOUCTNOZ0 300PO6bS
cpeou Hacenenusi OPUEHMUPOBAHHO20 HA NEPBUYHYIO MeOU-
YUHCKYIO NOMOULb, C MeM Ymobdbl NOOYEPKHYMb HeoOX00U-
MOCTb YKPeNnieHUst KOHMPOS U NPOQUIAKIMUKY CepOedHO-
cocyoucmulx 3a6onesanuti 6 Pecnyonuxe Monoosa. Oyenxa
cepoeuHococyoucmozo 300p0oebsi Ovlid NPOBeOeHd HA
basze 8b1O0POUHO20 NONEpeyHo2o ucciedoganus (n=2,612)
¢ ucnonvzoganuem memooonozuu Amepuxancrkou Kap-
Quonoeuyeckou Accoyuayuu. Pezyromamol ucciedosanust
onpeodenunu pacnpeoenenus yposHeli cepoeuHocoCyOUcmozo
300p08b51 CLedYIoUUM 00pazom. uoeanvbubvlil yposets 6 0.6%
(95% QU1 0.3—-0.9%), npomescymounwiii 6 18.3% (95% 1
16.8—19.9%), u nnoxoe cepoeunococyoucmoe 300p06be
6 81% (95% /1 79.4-82.6%) cnyuaes. Peokoe nanuuue
UOeANIbHO20 YPOBHS CepPOetHOCOCYOUcmo2o 300poebsi (0.6%)
noouepxusaem HeooxXo0UMOCmb YIyYUleHUsl CepOeyHOCOC) -
oucmoeo 300pogwsi cpedu 83pocivix 8 Pecnybnurke Monoosa
€ AKYEHMOoM HA NePEUHOU MEOUYUHCKOL NOMOWU, 6 Kade-
cmee nepeoll IUHUY KOHMAKMA ¢ HACETEHUEM.

Kiouesble cnosa: cepoeunococyoucnmoe 300p06be, nepeuy-
Has meouyunckas nomows, Pecnybnuxa Monoosa

Background

World health Organization (WHO) defined
strengthen the health system at all levels, withempha-
sis on primary care as one of the ten actions required
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to attain the global target 1: a 25% relative reduction
in overall premature mortality from cardiovascular
diseases, cancer, diabetes or chronic respiratory dis-
eases by 2025 (referred to as "25x25") [5, 6]. Republic of
Moldova set National target 2020 a relative reduction
of premature mortality from cardiovascular disease by
10%, cancer by 7%, and digestive diseases, diabetes
and chronic respiratory disease together by 10% [7,
9, 10, 11]. Achieving the National target to reduce
premature mortality from cardiovascular diseases and
other non-communicable diseases (NCD) will require
reducing behavioral risk factors and health conditions
which determined them [7, 9, 10, 11].

The American Heart Association (AHA) has re-
cently defined ideal cardiovascular health as absence
of disease and presence of 7 key health factors. The
spectrum of each individual health or behavioral
factor is classified by 3 categories: poor, intermediate
and ideal [4].

Objective

To evaluate the status of cardiovascular health
among adults in the Republic of Moldova using
AHA defined metrics, in order to justify the needs to
strengthen the prevention and control of cardiovas-
cular diseases and the underlying behavior risk fac-
tors and health conditions through people-centered
primary health care in the Republic of Moldova.

Methods

A population transversal study design was
performed. Multistage sampling methods were used
to select 2,612 participants visiting physicians for
primary care assistance. Respondents were aged 18+
years, comprising both sexes, as well as residents of
all districts of the country.

There was used the formula of sample size to
estimate confidence interval for one sample within
dichotomous outcome in order to calculate the
survey size. Cluster sampling procedure was carried
out to select according to geographical criteria fol-
lowing by clusters previously selected convenience
sampling (all physicians’ visitors in the period of
March - June 2015 willing to participate).

Validated questionnaire was used as tool of data
collection comprising items related to demographic
and social status, behaviors and health conditions.

Cardiovascular health of population was meas-
ured using cardiovascular health metrics according
to methodology of American Heart Association [4].
The cardiovascular health factors of smoking, physi-
cal activity, healthy diet score, body mass index (BMI),
blood pressure, total cholesterol, and blood glucose
were measured.




Distribution of individual baseline cardiovas-
cular health metrics was identified according the
definition of ideal, intermediate and poor categories
for each of 7 health metrics as follows [2]:

1. Smoking: ideal (never or quit >12 months),
intermediate (former <12 months), and poor (cur-
rent);

2. Physical activity:ideal (=150 min/week mod-
erate), intermediate (6-149 min/week moderate), and
poor (1-5 min/week moderate);

3. Ahealthy diet score:ideal (4-5 components),
intermediate (2-3 components) and poor (0-1 com-
ponents);

4. Body mass index: ideal (<25 kg/m?), inter-
mediate (25-29.9 kg/m?), and poor (=30 kg/m?);

5. Blood pressure: ideal (<120/<80 mmHg),
intermediate (SBP 120-139 or DBP 80-89 mmHg),
and poor (SBP = 140 or DBP = 90 mmHg);

6. Total cholesterol: ideal (<190 mg/dl - 5.0
mmol/l), intermediate (200-239 mg/dl - 5.0-6.19
mmol/l), and poor (= 240 mg/dl - 6.2 mmol/l);

7. Fasting serum glucose: ideal (<100 mg/dI -
6.1 mmol/l), intermediate (100-125 mg/dl - 6.1-6.9
mmol/l), and poor (=126 mg/dl - 7.0 mmol/I).

According to the complete definition of the
cardiovascular health levels were defined on base
of all 7 cardiovascular health metrics categories as
follows [1, 2, 3]:

Ideal Cardiovascular Health level: all 7 met-
rics at ideal categories;

Intermediate Cardiovascular Health level: at
least 1-7 health metrics at intermediate categories,
but no poor categories;

Poor Cardiovascular Health level: at least 1-7
health metrics at poor categories.

Results

Distribution of study population by age groups
wereidentified in 11.4% (95% Cl 10.2-12.6%) for ages
18 to 39 years, 60.1% (95% Cl 58.2-61.9%) for ages
40 to 64 years, and 28.5% (95% Cl 26.8-30.3%) for
ages 65+ years old. Study participants had a mean
age of 56,8+13,8 years. Distribution of respondents
by gender was as follows: 34.8% (95% Cl 33.0-36.7%)
for male and 65.2% (95% Cl 63.3-67.0%) for female.
Distribution of respondents by area of residence was
as follows: 44.1% (95% Cl 42.2-46.0%) for urban area
and 55.9% (95% Cl 54.0-57.8%) for rural area.

The prevalence of smoking by categories
was 21.5% (95% Cl 19.9-23.0%) for poor, 4.9%
(95% Cl 4.1-5.8%) intermediate and 73.6% (95% Cl
71.9-75.3%) ideal cardiovascular health. For physical
activity an ideal level was found in 80.6% (95% ClI
79.1-82.2%), intermediate 14% (95% Cl 12.6-15.3%),
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and poor 5.4% (95% Cl 4.5-6.3%). A healthy diet score
was poor for 20.5% (95% Cl 19.0-22.1%), intermedi-
ate 35.5% (95% Cl 33.7-37.4%), and ideal 43.9% (95%
Cl 42.0-45.8%). The prevalence of poor BMI was
33.5% (95% Cl 31.7-35.3%), intermediate 37.6% (95%
Cl135.7-39.5%) and ideal 28.8% (95% Cl 27.1-30.6%).
Only 7.5% (95% Cl 6.5-8.5%) achieved an ideal
level of blood pressure, 40.1% (95% Cl 38.2-42.0%)
intermediate and 52.4% (95% Cl 50.5-54.4%) poor.
The prevalence for blood cholesterol and glucose of
poor, intermediate and ideal level respectively was
as follows: 18.9% (95% Cl 17.3-20.4%), 42.7%, (95%
Cl40.7-44.7%) 38.4 (95% Cl 36.5-40.3%)% and 8.0%
(95% Cl 6.9-9.1%), 4.7% (95% Cl 3.8-5.5%), 87.3%
(95% Cl 86.0-88.6%).

When assessing the complete definition of
cardiovascular health (all 7 metrics), ideal was only
present in 0.6% (95% Cl 0.3-0.9%), intermediate
18.3% (95% Cl 16.8-19.9%), and 81% (95% Cl 79.4-
82.6%) had poor cardiovascular health.

Discussions

World Health Organization determined to
strengthen and orient health systems to address
the prevention and control of non-communicable
diseases (NCD) and underlying risk factors through
people-centered primary health care and universal
health coverage as one of the six objectives of Global
NCD Action Plan [5]. Setting national targets on con-
trol and prevention of cardiovascular diseases and
otherNCD[7,9,10, 11], Republic of Moldova need to
track progress in attaining them by establish a moni-
toring of risk factors focused on population-centered
primary care and universal health coverage.

Conclusions

Ideal cardiovascular health in the Republic
of Moldova is uncommon (0.6%). To improve car-
diovascular health among adults in the Republic
of Moldova population-based as well as individual
approaches with emphasis on primary care, as first
line population contact, are needed.
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Rezumat

Patologiile cronice netransmisibile sunt principala cauza
de morbiditate si mortalitate la nivel global. Astfel, odata
cu imbatranirea populatiei §i cresterea expunerii la factorii
de risc pentru bolile cronice, prevalenta fenomenului de
multimorbiditate creste, acesta fiind definit ca asocierea
concomitentd a doua si mai multe patologii cronice la
acelagsi individ. Datele de literatura consemneaza cd
pacientii cu multimorbiditate utilizeaza mai frecvent ser-
viciile medicale, cauzeaza costuri de sandtate mai mari,
dar rezultatele interventiilor terapeutice sunt mai joase.
Astfel, multimorbiditatea ar putea fi consideratd o cauza de
ineficientd a asistentei medicale, de conduita suboptima a
pacientilor cu boli cronice i de bariere in comunicare. In
ciuda prevalentei tot mai mari a multimorbiditatii, existd
putine date cu privire la dimensiunile fenomenului, factorii
determinanti ai acestuia si impactul lor asupra practicii
medicilor de familie din Republica Moldova. Astfel, scopul
studiului a fost de a determina frecventa pacientilor cu mul-
timorbiditate in practica cotidiand a medicului de familie si
identificarea particularitatilor acestor pacienti.

Cuvinte-cheie: pacient, multimorbiditate, medicina de
familie

Summary

The multimorbidity: a concept specific to family medi-
cine

Chronic non-transmissible pathologies are the main cause
of morbidity and mortality globally. The ageing of popula-
tions and increasing exposure to risk factors for chronic
diseases, the prevalence of chronic disease multimorbidity
is rising. The definition of multimorbidity is the concomitant
association of two and more chronic pathologies in the same
individual. The available data suggests that patients with
multimorbidity are more likely to use medical services, cause
higher health costs, but the results of therapeutic interven-
tions are lower. The multimorbidity could be considered a
cause of ineffectiveness of health care, suboptimal behavior
of patients with chronic diseases and communication bar-
riers. Despite the increasing prevalence of multimorbidity,




there is few data on the power of the phenomenon, its de-
terminants and its impact on the practice of family doctors
in the Republic of Moldova. The purpose of the study was
to determine the frequency of patients with multimorbidity
in the family physician’s daily practice and to identify the
particularities of these patients.

Keywords: patient, multimorbidity, family medicine

Peztome

Mynsmumopouonocms: cneyupuueckas KOHyenyus
cemeiHou MeOuuHbl

Xponuueckue nenepedasaemvle namoio2u A6110Mcs
OCHOBHOU NPUYUHOU 3a001€6eMOCU U CMEPMHOCIU GO
6cem mupe. Takum obpazom, npu cmapenuu HacereHus u
yeenuueHuu noo08eplHCeHHOCMU K hakmopam pucka xpo-
HUu4eckux 3a0onesanutl, pacnpocmpaHenoCcms A61eHus.
NOAUMOPOUOHOCMU 803pACIAEM, YO ONPeOensencs KaK
conymcmsylowas accoyuayus 08yx u 6onee XpoOHuU4ecKux
namono2utl y 00H020 u mozo dice uenogexa. Mmeowuecs
Oanuble aumepamypuvl HO360JAI0M NPEONONONCUMb U0
nayuenmyl ¢ NOAUMOPOUOHOCMbIO Yauje 00pawaromcs
3a MEOUYUHCKOU NOMOWbIO, NPUBOOAM K Doiee 8blCOKUM
sampamam Ha 30pasooxpanenue, Ho pe3yibmambl mepa-
nesmu4eckux emeuiamenscme Hudice. Takum oopazom, nonu-
MOPOUOHOCG MONCHO CHUMAMb NPUYUHOLL Hed(pexmues-
HOCMU MEOUYUHCKO20 OOCIYICUBAHUSL, CYOONMUMATLHOO0
nogedeHusl Nayuenmoes ¢ XpOHU4eCKUMU 3a001e6aHUSMU U
KOMMYHUKAYUOHHBIX bapbepos. Hecmomps na pacmywyio
PACnpOCMPAHEeHHOCIb NOTUMOPOUOHOCHIU, MATLO OAHHBIX O
macwmabdax sA6neHusl, e2o 0eMepMUHAHMAX U €20 GAUAHUU
Ha npakmuxy cemelinvix épauetl 8 Pecnybnuxe Monoosa.
Takum obpaszom, yenvio ucciredosanus ObLIO onpedenums
uacmomy nayueHmog ¢ NOIUMOPOUOHOCMbIO 8 NOBCEOHEE-
HOU Npakmuke cemelino20 6paya u Onpeoeiums 0coOeH-
HOCMU 5MUX NayUeHmos.

Knroueswie cnosa: nayuenm, nonumopouoHocms, cemeunas
MeouyuHa

Introducere

In practica medicilor de familie, de cele mai
dese ori, pacientul adult sufera de mai multe pa-
tologii concomitente, fiind intalnit fenomenul de
multimorbiditate [1]. Conform definitiei, termenul
de multimorbiditate este deseori utilizat cu referire
la "manifestarea concomitenta a multiplelor boli
cronice sau acute si stari medicale la o persoand”.
Desi multimorbiditatea nu este un diagnostic me-
dical cu criterii bine definite, aceasta reprezinta o
adevarata provocare pentru medicul-practician in
contextul starii de sanatate complexe, al problemelor
emotionale si sociale cu care se confrunta pacientul
[2]. Medicii de familie se ocupa in mod obisnuit de
bolnavii care, spre exemplu, suferd de diabet zaharat,
hipertensiune arteriala, osteoartroza si cataracta. Pe
langd conduita integrata a acestor patologii, medicul
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de familie incearca sa inteleaga relatia dintre starea
de sdnatate a pacientilor, impactul psihologic si so-
cial al acestui statut si vointa pacientului.

Conform datelor din literatura de specialitate,
conceptul de multimorbiditate si activitatea medicu-
lui de familie sunt inseparabile [3]. In acest context,
devine stringenta necesitatea elaborarii unui model
de conduita integratad a pacientilor cu multimorbidi-
tate, pentru a oferi, pe de o parte, servicii medicale
sigure si costuri eficiente, iar pe de alta parte, pentru
a mentine si/sau ameliora calitatea vietii pacienti-
lor [4]. Aceasta provocare a trezit interes odata cu
cresterea sperantei de viata si cu sporirea poverii
maladiilor netransmisibilele [5]. Cu toate acestea,
prevalenta fenomenului in activitatea medicilor de
familie din Republica Moldova ramane neclara si
necesita sa fie evaluata, pentru determinarea dimen-
siunii fenomenului dat si a practicelor de conduita
integrata a pacientilor.

Avand in vedere cele expuse, scopul studiu-
lui a fost de a determina frecventa pacientilor cu
multimorbiditate in practica cotidiana a medicului
de familie si a identifica particularitatile acestor
pacienti.

Material si metode

Studiul a fost realizat in Republica Moldova, in
10 institutii de asistenta medicala primard, nomina-
lizate de Ministerul Sanatatii, Muncii si Protectiei So-
ciale. Datele au fost colectate in cadrul Proiectului de
cercetare Evaluareaimplementdrii-pilot a interventiilor
esentiale pentru prevenirea bolilor cardiovasculare in
institutiile de asistentd medicald primard din Republica
Moldova, realizat in cadrul Proiectului Sprijin pentru
consolidarea guverndrii si a dialogului de politici in
sectorul sandtdtii — a doua etapd, finantat in comun
de Agentia Elvetiana pentru Dezvoltare si Cooperare
si Organizatia Mondiala a Sanatatii.

Institutiile medicale (CS Cupcini, CS Telenesti,
CS Teleseu, CS Sipoteni, CS Milestii Mici, CS Varnita,
CS Straseni, CS Cimislia, CS Nisporeni, CS Copceac)
au fost selectate ca sa reprezinte proportional cele
trei zone ale republicii: Nord, Centru si Sud. Echipele
de evaluatori au selectat aleatoriu, din fiecare insti-
tutie, cate 10 fise medicale, respectandu-se conditia
ca sa apartina unui pacient adult peste 40 de ani,
care a efectuat cel putin o vizitd in cadrul institutiei
medicale pe parcursul ultimelor 12 luni. Ulterior
au fost colectate date din fisa de ambulatoriu a
fiecarui pacient, utilizandu-se o forma standardi-
zata. Chestionarul a inclus date sociodemografice
(varsta, sex, mediu de resedinta), numarul si tipul
de patologii concomitente, care au fost codificate
conform Clasificdrii Internationale a Maladiilor, edi-
tia a X-a, si grupate conform criteriilor de afectare a




sistemelor de organe. A fost utilizata definitia cazului
de multimorbiditate prin asocierea a doua si mai
multe patologii cronice. Cercetarea s-a desfasuratin
perioada 1.08.2017 -30.12.2017. Datele colectate au
fost analizate cu ajutorul programului Excel.

Rezultate si discutii

In lotul de studiu au fost incluse 100 de fise
medicale selectate in mod aleatoriu din institutiile
medico-sanitare publice pilot, luate in cercetare. Ast-
fel, au fost analizate datele din fisele de ambulatoriu
a 100 de pacienti, intre care au avut prevalat femeile
(56) cu raportul de 1,2:1. Varsta este un element
important in instalarea si progresarea maladiilor
cronice si un factor asociat frecvent cu fenomenul de
multimorbiditate. In studiu, varsta medie a constituit
61.9+9.6 ani (M+SD).

Conform rezultatelor obtinute in esantionul
studiat, doua si mai multe patologii cronice au fost
consemnate la 70% din pacienti. Doar in doua cazuri
nu au fost diagnosticate patologii cronice, iar in 28
de fise examinate a fost inregistrata cate o patologie
cronica, fapt ce corespunde cu datele relevate in
publicatiile medicale din domeniu [6]. Distributia
numarului de patologii este reprezentata in figura 1
si atesta faptul ca intervalul variational al patologiilor
cronice asociate a fost de la 0 la 8 patologii per paci-
ent, cu frecventa mai mare de la 1 la 4 maladii.
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Figura 1. Numdrul de patologii cronice asociate per
pacient

Calcularea numarului absolut de patologii aso-
ciate a determinat o medie de 2.44+1.51 de conditii
cronice concomitente pentru pacientii din studiu.

Analiza patologiilor asociate in baza sistemelor
de organe afectate a ardtat ca in 90% cazuri au fost
diagnosticate maladii ale aparatului cardiovascular,
in 86% fiind stabilit diagnosticul de hipertensiune
arteriald de diverse grade. Patologia endocrina a fost
constatata la 43 pacienti, dintre care 21% cazuri de
diabet zaharat tip 2 siin doar 2% cazuri diabet zaha-
rat tip 1. Asocierea dintre hipertensiunea arteriala si
diabetul zaharat a fost determinatd la 21 de pacienti,
ceea ce constituie 91,3% din bolnavii cu diabet si
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circa 24,4% din cei cu hipertensiune. Diagnosticul
de obezitate a fost stabilit la doar 20 de pacienti, dar,
conform valorilor indicelui masei corporale peste 30
kg/m?, acesta urma sa fie stabilit la 38 pacienti. Este
de mentionat ca in 12 fise lipseau datele antropo-
metrice, ceea ce face dificila aprecierea prevalentei
obezitdtii la persoanele din lotul de studiu.

In 25 de cazuri au fost depistate afectiuni ale
aparatului musculoscheletic, dintre care in 20 cazuri
a fost constatatd osteoartroza in diverse regiuni
anatomice. Maladiile sistemului digestiv au fost de-
pistate in 20 de cazuri. Cu o frecventa mai mare au
fost atestate hepatitele cronice si ulcerele duodenale,
urmate de litiaza biliara si pancreatitele cronice. La
cote similare au fost inregistrate patologii ale siste-
mului urogenital si celui respirator, precum si maladii
oncologice, respectiv in 8 si 7 cazuri. In ordine des-
crescatoare am notat date despre afectiuni cronice
neurologice (5), oftalmologice (4) si probleme de
sanatate mintala (3). Toate datele au fost calculate in
bazainregistrarilor din fisa medicala de ambulatoriu,
si nu a fost efectuat un examen clinic al pacientilor.

Desi, conform datelor din literatura de specia-
litate, varsta pare a fi o variabila predictiva pentru o
incidenta mai inalta a fenomenului de multimorbidi-
tate, nuam depistat o corelare intre varsta pacientilor
sinumarul de patologii asociate (r=0.086, p=0.39, Cl
95% 0.11-0.27). Analiza prin regresie a evidentiat to-
tusi o usoara dependenta intre numarul de patologii
asociate si varsta persoanei. Cazuri cu 7 si 8 patologii
asociate au fost stabilite la doar doi pacienti, unul de
66 si altul de 75 de ani (figura 2).
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Figura 2. Repartitia patologiilor cronice asociate con-
form varstei

Analiza repartitiei patologiilor cronice in functie
de sex masculin/feminin a evidentiat faptul ca feme-
ile suferd in medie de 2.5+1.5 patologii, iar barbatii
- de 2.2+1.2 patologii cronice per pacient. Conform
rezultatelor obtinute, la femeile din lotul de studiu
au fost inregistrate de 1,4 ori mai multe patologii
asociate decat la barbati (p<0.05).

Un alt aspect important al fenomenului de
multimorbiditate il constituie polipragmazia si in-




teractiunile medicamentoase, care influenteaza atat
conduita pacientilor, cat si gradul lor de aderenta.
Astfel, numarul mediu de medicamente administra-
te zilnic pacientilor din lotul de studiu a constituit
2.58+1.68 preparate. Numadrul acestora a variat de la
0 la 10 tipuri de medicamente pe zi; e de mentionat
ca nu a fost luat in calcul numarul de prize zilnice.
Evident, numarul de patologii asociate a corelat cu
numarul de preparate administrate zilnic (r=0.4,
p<0.0001, Cl 95% 0.22-0.55). Aceste rezultate cores-
pund cu datele prezentate de R. Payne si coautorii,
care au raportat cd unui pacient cu doua patologii
concomitente, in 20% de cazurii-au fost prescrise de
la 4 pana la 9 medicamente si in 1% au fost indicate
mai mult de 10 preparate, iar pacientilor cu sase si
mai multe patologii asociate le-au fost indicate mai
mult de 4 remedii concomitent in 48% cazuri [7].
Prevalenta polipragmaziei creste, in mare parte, din
cauza multimorbiditatii. Totodata, polipragmazia la
randul ei este asociatd cu prescrierile neargumenta-
te, reactiile adverse, iatrogenii si complianta redusa,
astfel formandu-se un cerc vicios [8].

Asadar, rezultatele cercetarii au demonstrat ca
fenomenul de multimorbiditate este unul frecventin
practica medicului de familie din Republica Moldova,
generand probleme similare de conduita a acestor
pacienti. Odata cu progresarea in varsta a pacienti-
lor, fenomenul are tendinta de crestere, desi poate fi
constatat si la pacientii tineri. Totodatd, bolnavul cu
mai multe patologii necesita o abordare holistica, dar
si asistenta medicala continua si servicii specializate,
uneori extrem de fragmentate sau care se dubleaza,
prin urmare si costul ingrijirii unui asemenea pacient
este foarte inalt [9, 10]. Pentru evaluarea impactului
fenomenului de multimorbiditate asupra practicii me-
dicilor de familie, precum si a atitudinii acestora fata
de conceptul abordat, este necesara o cercetare mai
aprofundata si o extensie a esantionului de studiu.

Cercetarea prezenta are cateva limitari prin
numarul de pacientiinclusi, pentru extrapolarea da-
telor la nivel de tara acesta necesitd sa fie extins. De
asemenea, nu au fost luate in calcul aspecte ce tin de
sandtatea mintala, asocierea dintre conditiile mintale
si cele fizice este frecventa in populatia adultd, iar
probabilitatea aparitiei unei tulburari psihice este di-
rect proportionala cu numarul de patologii somatice.
Deoarece datele au fost colectate din fisele medicale
de ambulatoriu, nu a fost posibila consemnarea tul-
burdrilor de sanatate mintala la subiectii inclusi in
cercetare. Totodata, este important sa mentionam
ca in contextul abortarii holistice a pacientului este
indispensabild evaluarea atat a sanatatii fizice, cat si
a celei mintale, iar complexitatea fenomenului de
multimorbiditate va creste inevitabil.
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Concluzii

Frecventa pacientilor cu multimorbiditate
in practica cotidiana a medicului de familie este
inaltd, aceasta constituind circa 70% cazuri, fiind
mai frecventa odata cu progresarea in varsta si la
subiectii de sex feminin. Predomina asocierea dintre
patologiile cardiovasculare, endocrin-metabolice si
musculoscheletice. Fenomenul de multimorbiditate
induce in practica clinica cotidiana un anumit grad
de incertitudine, fiind dificila conduita pacientului
cu multiple patologii asociate.

Astfel, pornind de la abordarea biopsihosociala
a pacientului, este necesara sporirea competentelor
medicilor de familie in asigurarea managementului
integrat al pacientului cu multimorbiditate si coordo-
narea ingrijirilor medicale la diverse niveluri, atat prin
ajustarea programelor de pregatire prin rezidentiat
si educatie medicald continud, cat si prin fortificarea
echipelor interdisciplinare.
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COMORBIDITATEA BRONHOPNEUMOPATIEI
OBSTRUCTIVE CRONICE S$I HIPERTENSIUNII
ARTERIALE LA PACIENTUL AMBULATORIU:
DE CE ARE IMPORTANTA?

Alexandru BABIN, Ian BARAD,
IP Universitatea de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu, Catedra Medicind de Familie

Rezumat

Cea mai frecventa comorbiditate intdlnita la bolnavii cu
bronhopneumopatie obstructiva cronica (BPOC) este hi-
pertensiunea arteriald (HTA), (28%), urmata de diabetul
zaharat (14%) si de cardiopatia ischemica (10%). Asocierea
celor doua afectiuni impune o abordare interdisciplinara
complexa (internist, pneumolog, cardiolog) a acestor
pacienti. Se estimeaza ca, pana in anul 2030, BPOC va
reprezenta una dintre cauzele cele mai frecvente de mor-
talitate, dupa infarctul miocardic §i accidentul vascular
cerebral. In studiul analitic de cohortd ce a inclus 72 de
pacienti din AMT Botanica, or. Chisinau, a fost evaluata
comorbiditatea BPOC cu HTA. Rezultatele comparatiei
sindromului bronhoobstructiv (prin reducerea FEV ) in
doua loturi (BPOC + HTA si BPOC) nu au evidentiat di-
ferente semnificative, precum si impactul factorilor de risc
(fumat, varsta, sex), cu exceptia obezitatii (p<0,05), ceea ce
sugereazda comorbiditatea si cu sindromul metabolic. Aso-
cierea celor doua boli (BPOC + HTA) impune o abordare
multidisciplinara complexa a acestor pacienti in practica
medicului de familie.

Cuvinte-cheie: hipertensiune arteriald, BPOC, factori de
risc, comorbiditate, spirometrie

Summary

Comorbidity of chronic obstructive pulmonary disease and
hypertension in ambulatory patients: why it is important?

The most common co-morbidity encountered in patients
with COPD is HTA (28%), followed by diabetes (14%) and
coronary heart disease (10%). The combination of these
two conditions requires a complex interclinical approach
(internist, pneumologist, cardiologist) of these patients. It
is estimated that by 2030, COPD will be one of the most
common causes of mortality after myocardial infarction
and stroke. In a prospective study of 72 patients from AMT
Botanica, Chisinau, the comorbidities of COPD and HTA
were evaluated to assess pathogenetic links. The results of
the comparison of broncho-obstructive syndrome (by reduc-
tion of FEV'1) of two groups (COPD + HTA and COPD) did
not reveal significant differences, as well as the impact of
risk factors (smoking, age, sex) with the exception of obesity
(p<0.05) suggesting comorbidity and metabolic syndrome.
The association of the two diseases (COPD + HTA) requires
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a complex multidisciplinary approach of these patients in
the practice of the family doctor.

Keywords: hypertension, COPD, risk factors, comorbidity,
spirometry

Pezrome

Komopouonocms xponuueckoii 00cmpykmueHoil 601e3Hu
JIe2KUX U 2UNEPMOHUL Y AMOYIAMOPHBIX NAYUEHNIO06:
nouemy 3mo 6axcuo?

Haubonee pacnpocmpanennoti conymemeyioweu namo-
noeuei y nayuenmos ¢ XOBJI asnsemca apmepuansHasn
ecunepmensus (Al), (28%), 3a komopoti cnedyiom caxaphbwiii
ouabem (14%) u uwemuueckaa 6one3nv cepoya (10%).
Couemanue smux 08yx 3a001e6anuti mpedyem ClOHCHO20
MEJICKIUHUYECKO20 N00X00a (UHMEPHUCMA, NHeEMON02d,
kapouonoea). Ilo oyenxam, xk 2030 200y XOBJI cmanem
00HOU U3 Hauboree pacnPoOCMPAHEeHHbIX NPUYUN CMepm-
HOCmU nocie ungapkma muoxapoa u uucyibma. B npo-
CREKMUBHOM AHATUMUYECKOM UCCLe008aHUU 72 RAYUEHIM 08
(AMT Botanica, e. Kuwunsy) dvinia oyenena komopouo-
Hocmo XOBJI u A Pe3ynbmamsl cpasHenus 6pOHX0006-
cmpyxmuenoz2o cunopoma (OPB ) osyx epynn (XObJI u
XOBJI + AT') He nokasanu cyujeCmeeHHbIX pasiuduii no
BIUAHUIO (DAKIMOPO8 pucka (KypeHue, 8o3pacm, noi), 3d
uckrouenuem oxcuperus (p<0,05), umo ceudemenvcmayem
0 KOMOPOUOHOCTU U C 603MONACHBIM MEMADOIULECKUM CUN-
opomom. Komopbuonocms 08yx 3abonesanuit (XOBJI + AT)
mpebyem KOMNJIEKCHO20 MYIMUOUCYUNTUHAPHO20 NOOX00d
K 2MUM NAYUEHMAaM 8 NPAKMUKE CeMeliH020 8paid.

Kniouesvie cnosa: apmepuanvuas eunepmensus, XOBJI,
KOMOPOUOHOCID, (hakmopuvl pucka, cnupomempus

Introducere

Ultima editie a Ghidului GOLD, reactualizat in
2017, defineste bronhopneumopatia obstructiva
cronica (BPOC) drept "boald comuna ce poate fi
prevenita si tratatd, caracterizata prin simptome
respiratorii persistente si limitarea fluxului de aer,
cauzate de anormalitati ale cailor respiratorii si/sau
alveolelor, de obicei determinate de expunerea sem-
nificativa la particule nocive sau gaze” [1].

BPOC reprezinta una dintre cele mai frecvente
afectiuni pulmonare cu prevalenta in continua cres-
tere, afectand circa 210 milioane de oameniin lume.
La nivel european, aceastd patologie afecteaza 2,5%
din populatia cu varsta peste 30 de ani. BPOC este
clasata cafiind a patra cauza de decesin lumein 2017
si a treia cauza de deces pe glob pana in anul 2020,
cu o mortalitate de peste 3 milioane de decese in
2012 sau 6% din mortalitatea globala [9].

Irlanda, Ungaria si Belgia (pentru sexul mas-
culin) si Danemarca, Marea Britanie (pentru sexul
feminin) au avut o mortalitate mai ridicata cauzata
de BPOC, comparativ cu media in Europa [11].




Romania se afla pe locul lll in Europa cu o ratd
a mortalitatii prin BPOC la barbati, dupa Ungaria si
Irlanda, de 60 de decese la 100.000 de locuitori [6].1n
Republica Moldova, in anul 2012 au fost inregistrate
154,2 cazuri la 10.000 populatie adulta [12].

Se asociaza frecvent cu alte patologii — astm
bronsic, hipertensiune arteriala (HTA), diabet zaha-
rat, sindrom metabolic, maladii musculoscheletice,
osteoporoza, tulburari de dispozitie, cancer etc., care
influenteaza evolutia si complicatiile bolii [3, 10].

intimp, BPOC implica dereglarea vascularizatiei
pulmonare, afectare cardiaca, care pune probleme
deosebite sub aspect de diagnostic si tratament,
precum si sub aspect socioeconomic. Conform
studiilor internationale, prevalenta afectiunilor car-
diovasculare este evident crescuta la pacientii cu
BPOC: prevalenta insuficientei cardiace (IC) de 4 ori,
a cardiopatiei ischemice (Cl) de 2 ori, a infarctului mi-
ocardic (IM) de 2,5 ori, aritmiilor de 2,4 ori, atacurilor
vasculare cerebrale (AVC) de 1,4 ori, comparativ cu
populatia generala [8].

Cea mai frecventa comorbiditate intalnita la
bolnavii cu BPOC este HTA (28%), urmatad de diabetul
zaharat (14%) si de boala coronariana a inimii (10%)
[2,4].

Alaturi de ghidurile internationale privind HTA,
BPOC, cu descrierea criteriilor de diagnostic, con-
duita si principii terapeutice, Societatea Europeana
de Hipertensiune a publicat recent o recomandare
pentru tratamentul hipertensiunii arteriale la bolna-
vii cu BPOC [4].

Asocierea celor doua afectiuni impune o
abordare multidisciplinara complexa in practica
medicului de familie. Se estimeaza ca, pana in anul
2030, BPOC va reprezenta una dintre cauzele cele
mai frecvente de mortalitate, dupa infarctul miocar-
dic si accidentul vascular cerebral. Managementul
tratamentului la pacientii cu BPOC (2-agonisti cu
durata lunga de actiune, anticolinergice, corticost-
eroizi inhalatori si sistemici, teofiline, inhibitori ai
fosfodiesterazei-4 (i-PDE-4)) a aratat cd acesta poate
avea efecte adverse asupra sistemului cardiovascular
sau poate creste incidenta unor evenimente cardio-
vasculare majore [8, 10].

BPOC si HTA sunt caracterizate printr-o serie de
factori de risc comuni, care joaca un rol important
in evolutia acestor maladii: fumatul activ sau pasiv,
obezitatea, alimentatia incorectd, sedentarismul,
factorii profesionali, statusul socioeconomic, factori
endogeni (sindromul metabolic, apartenenta sexu-
ala, factorii predispozanti, ereditari) etc. Fumatul
ramane cel mai studiat factor de risc pentru boala
numita ,autoprovocata” in Ghidul 2018 [9].
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Scopul studiului a fost evaluarea comorbiditatii
BPOC cu HTA la pacienti in practica medicului de
familie, intr-o zona a municipiului Chisinau (AMT
Botanica).

Material si metode de cercetare

In studiul prospectiv au fost inclusi 72 de paci-
enti, urmariti in perioada aprilie 2016 — martie 2018.
Pacientii au fost repartizati in lotul de baza - 45 de
persoane cu BPOC si HTA (62,5%: 95% Cl 50,3-73,6
cazuri) si lotul de control - 27 de persoane doar cu
BPOC (37,5%: 95% Cl 26,4-49,7 cazuri), (figura 1).

F=0,51 (p>0,05)

BPOC+HTA

BPOC

| BBPOC+HTA [BPOC

Figura 1. Loturile de studiu

Categoriile pacientilor ABCD cu bronhoobstruc-
tie au fost derivate exclusiv din simptome siistoricul
exacerbarilor. Evaluarea si clasificarea dupa gradul
de severitate au evidentiat preponderent GOLD II-lI
dupa datele spirometriei.

Materialele au fost analizate utilizand progra-
mele Microsoft Excel, Epi Info-3,5.

Rezultate obtinute si discutii

Bronhopneumopatia obstructiva cronica a de-
venit o problema ingrijoratoare din punct de vedere
social si economic pentru sistemele de sanatate la
nivel mondial, prin cresterea vertiginoasa atat a
prevalentei, cat si a morbiditatii si mortalitatii. BPOC
afost consideratd multd vreme o patologie a varstni-
cului, dar recent aceste afirmatii suporta modificari.
Conform studiilor internationale, creste rata popu-
latiei de 20-40 de ani afectate [10]. Comorbiditatea
BPOC si HTA este prezenta la o treime din populatia
adultd, iar prevalenta acesteia creste odata cu varsta,
afectandin cele din urma 60% din populatia cu varsta
cuprinsa intre 55 si 74 de ani [5].

Rezultatele recente (figura 2) aratd o prevalenta
crescuta a afectiunilor evaluate in randul adultilor
cu varsta medie de 67,69+1,33 ani la pacientii cu
BPOC comorbidd cu HTA (varsta minima — 49 ani,
maxima - 91 ani) si varsta medie de 65,78+2,64 ani
la cei cu BPOC (varsta minima - 30 ani, maxima — 86
ani), F statistic- 0,51, (p>0,05). Explicatiile aprecierii
morbiditatii la aproximativ aceeasi varsta in ambele
loturi din studiu pot tine de o evidenta mai redusa
la tineri, pe motivul adresabilitatii tardive, cand ma-
ladiile evolueaza in complicatii severe.




1
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F=0,51 (p>0,05) ! )
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Figura 2. Varsta pacientilor si durata evidentei

Managementul BPOC este orientat spre redu-
cerea simptomelor, prevenirea si tratamentul com-
plicatiilor si al exacerbarilor, reducerea mortalitatii,
prevenirea sireducerea efectelor adverse produse de
tratament si prevede un diagnostic timpuriu. Con-
form adresabilitatii, evidenta pacientilor cu BPOC a
fost mai tardiva, in medie de 8,87+1,5 ani. Luand in
consideratie varsta medie inaintata, au fost pacienti
cu diagnosticul confirmat numai de 2 ani si maxim de
27 de ani.n majoritatea cazurilor, totusi diagnosticul
de BPOC a fost confirmat timp de doi ani.

HTA, pe langa depasirea valorilor-tinta ale ten-
siunii arteriale, comporta un diagnostic mai rapid.
in lotul cu comorbiditatea BPOC + HTA, pacientii se
afla in evidenta cu HTA un timp mai indelungat, in
medie de 9,7£1,13 ani, cu variatii minime si maxime
(2-20 de ani) si marea majoritate de o durata de sase
ani (figura 2).

A fost constatata o rata sporita de crestere a
numarului femeilor in randul pacientilor cu BPOC
comorbid cu HTA (lotul de baza) - 62,2%: 95% Cl 46,5-
76,2 cazuri, comparativ cu barbatii — 37,8%: 95% Cl
23,8-53,5 cazuri si o frecventd invers proportionald in
lotul pacientilor doar cu BPOC, unde au predominat
barbatii (59,3%: 95% Cl 38,8-77,6 si 40,7%: 95% Cl
22,4-61,2, respectiv).

% 100

80

12=3,13, p>0,05

60 4

40 1

20 1

0

HTA

BPOC+HTA

l & Birbati 0 Femei ]

Figura 3. Loturile de studiu in functie de sexul pacien-
tilor

Analiza statistica ANOVA arata diferente nesem-
nificative (figura 3) intre loturile din studiu in functie
de sex, x>=3,13, p>0,05.

Interrelatia BPOC si HTA este evaluata prin ac-
tiunea unor factori de risc comuni, ca fumatul, dar
fara diferenta semnificativa (in lotul de baza - 4,4%:
95%Cl 0,5-15,1 cazuri si 3,7%: 95%Cl 0,1-19 cazuri in
lotul de control, ¥*=0,02, p>0,05).

Prin imagine grafica au fost reprezentate multi-
morbiditdtile constatate in ambele loturi (figura 4).
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Figura 4. Plurimorbiditatea cronica la pacientii din
studiu

In studiu, la pacientii cu BPOC si HTA s-a obser-
vat o prevalenta crescuta a cardiopatiei ischemice,
obezitatii, diabetului zaharat, encefalopatiei, oste-
oartritei, osteoporozei, tulburarilor de dispozitie,
evocand plurimorbiditatea ca "cel mai probabil ta-
blou clinic la acesti pacienti’, ceea ce demonstreaza
si mecanismul patogenic la “raspunsul inflamator
amplificat” la pacienti cu BPOC. Rezultatele noastre
coincid cu Ghidul COLD 2017, consacrat,noilor per-
spective” asupra comorbiditatilor BPOC.

La pacienti cu BPOC care sufera si de boli cardi-
ovasculare se inregistreaza mai multe episoade de
exacerbare a BPOC si recurenta spitalizarii.

Printre pacientii din studiu, femeile mai frecvent
(8%) au avut asocierea BPOC cu astmul bronsic. La
ele a fost constatata mai des si obezitatea.

in loturile cercetate au fost inregistrate urma-
toarele rezultate: masa medie egald cu91,5+4,3 kg la
pacientii cu BPOC + HTA (greutatea minima egala cu
65 kg, maxima - 130 kg, cea mai frecventa in seriile
de variatii (moda) — de 83 kg) si greutatea medie
egala cu 80,6+2,12 kg la bolnavii cu BPOC (greutatea
minimad egala cu - 71 kg, maxima - 95 kg, moda - 71
kg), F statistic — 1,33 (p>0,05). De aici reiese IMC -
35,3+1,72 kg/m? la pacientii cu BPOC comorbida cu
HTA (IMC minim - 22,5, maxim - 48,7) si IMC mediu
-28,2+1,8 kg/m?la cei cu BPOC (IMC minim - 24,3,
maxim - 33,3), F statistic — 1,85 (p<0,05).

Alte studii prospective, studiile privind scaderea
greutatii, precum si studiul nostru au aratat ca obezi-
tatea este unfactor de risc pentru dezvoltarea sindro-
mului bronhoobstructiv, mai ales in comorbiditatea
cu HTA. Desi mecanismele relatiilor cauzale nu sunt
cunoscute pe deplin, cresterea IMC (kg/m?) ar putea
duce la bronhoobstructie prin starea proinflamatorie
creata (leptina, ca mediator al inflamatiei, joaca un
rol important) si prin efectele fiziologice provocate
de scaderea volumelor pulmonare [13].

Legadturile stranse dintre cele doua patologii,
atat din punctul de vedere al factorilor de risc, cat
si din cauza interdependentei patogenetice, induc
o comorbiditate cronica complexa, care ingreunea-
za managementul terapeutic si prognosticul. La
majoritatea pacientilor studiati a fost evidentiata




morbiditatea prin BPOC in medie de 8,87+1,33 ani
fn urma — minim de 2 ani, maxim de 27 ani si cel mai
frecvent in seriile de variatii (moda) de 2 ani (date
conform evidentei la medicul de familie). In evolutia
naturald a maladiei pulmonare cronice, HTA aparein
general dupa cativa ani de la debutul simptomato-
logiei BPOC [10]. La pacientii din lotul de baza, HTA
a fost luata in evidenta inaintea afectiunii cronice
pulmonare, aceasta explicandu-se printr-un diagnos-
tic mai complex, o adresabilitate in etape tardive de
evolutie a maladiei si prin faptul ca BPOC tinde sa fie
subdiagnosticat in fazele initiale ale maladiei. Astfel,
HTA a fost monitorizata in medie de 9,7+1,13 ani in
urma (minim de 2 ani, maxim de 20 ani si cel mai
frecvent in seriile de variatii (moda) de 6 ani.

BPOC in stadiile avansate conduce la moartea
pacientului si, pana in anul 2030, este de asteptat
sa fie a patra cauza principala de deces si cea de-a
saptea cauza principala de invaliditate [10].

Cercetarile privind comorbiditatea sunt putine
sirelativ noi. Gruparea pacientilor cu BPOCin loturile
din studiu a luatin considerare nivelul de obstructie
prin povara implicarii comorbiditatilor studiate. Spi-
rometria are un rol decisiv in diagnosticul, prognos-
ticul si tratamentul nonfarmacologic [7, 9].

In studiul nostru, spirometria a demonstrat redu-
cerea evidenta a volumului expirator maxim in prima
secunda (FEV,) in ambele loturi: FEV, = cu 54,5+3,67%
in lotul de baza i FEV, = 54,346,05% in BPOC izolat, F
statistic 0,001, p>0,05. Capacitatea vitala pulmonara
fortatd era redusa (FVC = 63,5+3,39% in lotul de baza
si FVC = 74,5+9,8% in lotul control, F statistic 1,49,
p>0,05). Raportulindicilor FEV,/VCafost de 65,2+2,8%
in lotul de baza si de 63+8,1% in cel de control, F
statistic 0,09, p>0,05. Valorile indicilor spirometrici
nesemnificativ reduse in loturile de studii dovedesc
modificari ireversibile in structurile pulmonare.

Coexistenta interdependentelor patogenetice intre BPOC
si HTA
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Lotul Varsta, | Sex, femei, IMC Fumatul, FEV,
ani % (kg/m?) % %
BPOC+HTA [ 67,69+1,33 | 622% | 353+1,72 4,4% 54,4513,67
BPOC 65,78+2,64| 407% | 282%3,6 37% | 54,2546,05
Fst.-
o |Fst-051| y=3,13 |Fst.-185| =002
Semnificatia 0,001
(>005) | p>005 | (p<0,05) | p>0,05 (5005)

Pacientii cu HTA au avut hipertensiune de gra-
dull1Tn 91,7%: 95% Cl 77,5-98,2 cazuri (33 persoane)
side gradul Illlin 8,3%: 95% CI 1,8-22,5 cazuri (3 per-
soane). Factorii de risc comuni induc un risc foarte
inaltla 16 pacienti (in 44,4%: 95% Cl 27,9-61,9 cazuri)
si riscinalt la 20 (in 55,6%: 95% Cl 38,1-72,1 cazuri).

BPOC este caracterizata printr-o serie de factori
de risc endogeni si exogeni, care joaca un rol impor-
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tantin evolutia bolii: varsta, sexul, obezitatea, fumatul,
reaparitia simptomelor, progresarea bolii cu dereglari
mai severe bronhoobstructive, asocierea comorbidita-
tilor. Putem sa concluzionam ca actualmente medicii
sunt pregadtiti sa diagnosticheze si sa trateze aceste
boli (comorbiditati) cu prevalenta in crestere.

Concluzii

1. Comorbiditatea BPOC si HTA este una dintre
frecventele comorbiditdti cu legaturi patogenetice
si factori de risc comuni.

2. Pacientii cu BPOC + HTA prezinta comorbi-
ditate crescuta si cu: cardiopatia ischemica, obezi-
tatea, diabetul zaharat, encefalopatia, osteoartrita,
osteoporoza, tulburdrile de dispozitie.

3. Rezultatele comparatiei sindromuluibronho-
obstructiv (prin reducerea FEV,) la doud loturi (BPOC
+ HTA si BPOC) nu au evidentiat diferente semnifica-
tive, precum si impactul factorilor de risc (fumatul,
varsta, sexul), cu exceptia obezitatii (p<0,05), ceea ce
sugereaza comorbiditatea si cu sindromul metabolic,
mecanismul exact si semnificatia patogenica nefiind
clarificate complet.

4. FEV, este marker important de prognostic
si este legat de rezultatele nefavorabile, cum ar fi
morbiditatea crescuta si riscul inalt de complicatii.

5. Asocierea celor doua boli (BPOC + HTA)
impune o abordare multidisciplinara complexa a
acestor pacienti in practica medicului de familie.

6. Pe langa metodele nonfarmacologice de
tratament, poate fi recomandata folosirea — ca pri-
ma intentie — a blocantilor canalelor de calciu (BCC)
combinati cu blocanti ai receptorilor de angiotenzina
(BRA)). In caz de esec, se impune un al treilea medi-
cament, de preferatindapamida sau un beta-blocant
cu cardioselectivitate inalta (nebivolol).

7. Evaluarea fiecarui pacient cu comorbiditati
trebuie sa fie personalizata si sa se adopte un mod
de abordare cat mai flexibila.
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Rezumat

Tendinta de crestere a numarului de bolnavi cu oncopatolo-
gii in Republica Moldova presupune majorarea numarului
persoanelor cu nevoi de ingrijiri paliative. Obiectivul stu-
diului consta identificarea problemelor si a perspectivelor
de dezvoltare a asistentei paliative in tard. A fost efectuat
un studiu descriptiv retrospectiv al documentelor de politici
In sandtate, s-a evaluat sistemul de acordare a ingrijirilor
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paliative la nivelele comunitar si national, accesul la opi-
oide si instruirea personalului medical. Moldova s-a aliat
cerintelor Rezolutiei OMS pentru imbunatatirea accesului
pacientilor la ingrijiri paliative initial prin ONG-uri, iar
ulterior prin sectorul public. Cu sustinerea financiard a
Fundatiei ,, SOROS-Moldova”, a Fundatiei filantropice
., Angelus Moldova” au fost instruite 2054 de persoane. In
cadrul Proiectului ,, Fortificarea Capacitatilor de Instruire
in Ingrijiri Paliative”, au fost pregdtitii 12 formatori din
USMF ,,N. Testemitanu” si instruiti 120 medici de familie
(2016-2017). Accesibilitatea medicamentelor opioide in
tara este asigurata de 190 institutii autorizate. Moldova
dispune de cadrul legislativ pentru integrarea serviciilor
de ingrijiri paliative in sistemul de sanatate. Este necesar
de a fi continuata pregatirea profesionistilor si asigurarea
cu preparate opioide conform necesitdtilor.

Cuvinte-cheie: ingrijiri paliative, pacienti incurabili, echi-
pa multidisciplinara, calitatea vietii

Summary

Palliative Care in the Republic of Moldova — reality and
perspectives

In the Republic of Moldova there is a tendency of increase
in the number of patients with oncological diseases, which
means a constant rise of persons with palliative care needs.
The objective of the study is to identify the problems and
perspectives for the development of palliative care in the
country. A retrospective, descriptive study of health policy
documents, evaluation of palliative care system in the com-
munity and at the national level, and training of medical
staff'in this field were made. The Republic of Moldova has
Jjoined the requirements of the WHO Resolution to improve
patients’ access to palliative care, initially through NGOs
and later through the public health sector. With the financial
support from development partners — “Moldova Soros”
Foundation, 2051 persons were trained through the Charity
Foundation ,, Angelus Moldova”. Within the framework of
the project “Strengthening Palliative Care Capacities”, 12
trainer of trainers from State Medical University of Medi-
cine and Pharmacy “Nicolae Testemitanu” and 120 family
doctors were trained in Palliative Care. The availability of
opioid drugs in the country is provided by 190 authorized
institutions. The Republic of Moldova has the legislative
framework for the integration of palliative care services
into the health system. The training of professionals in this
field is necessary to be continued and sufficient provision
of opioids for palliative should be provided.

Keywords: palliative care, incurable patients, multidisci-
plinary team, quality of life
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Hannuamuenan nomouip ¢ Pecnyonuxe Monoosa —peans-
HOCHIb U HEPCREKMUGBDL

B Pecnybnuxe Mondosa nabnrodaemes menoenyus K yse-
JUYEHUIO YUCTIA NAYUEHTNO8 ¢ OHKONAMOo02uell, 4mo 03Ha-
uaem NOCMOAHHOE YEeNUUeHUe YUCA TUY, HYHCOAIOUWUXCS
6 nanauamusHou nomowu. bvino npogedeno pempocnex-




MUBHOE ONUCAMENbHOE UCCTE008aAHUE OOKYMEHIO8 NONU-
MUKU 30paBOOXPAHEHUs, OYEeHKA CUCMEMbl NALTUAMUBHOT
NOMOWU HA MECIMHOM U HA HAYUOHAILHOM YPOGHSX, U 8
obnacmu n0020MOoOBKU MeOUYUHCKO20 nepconand. Monoosa
npucoedununacy k mpebosanusm Pezontoyuu BO3, umobwi
VIYYUms OOCMyn nayueHmog K nepeutHol NawLudmusHoll
nomowu uepes HI10, a nosoice uepes 2ocyoapcmeentuiil cex-
mop. Ipu urarcosoii noddepaicke napmuepos no passeu-
muro, @onoa ,, COPOC-Monoosa” u @unranmponuueckoeo
¢onoa ,, Anzenyc Monoosa”, 205 1 medpabommuuxos npouiiu
obyuenue 6 naIUamusHol nomowu. B pavxax npoexma
«Ykpennenue nomenyuana npenodasanus 6 cghepe naiiua-
mueHotl nomowuy, Meouyunckum Yuusepcumemom noo-
20moeieHo 12 uHCmpykmopos 6 0onacmu naiiuamueHou
nomowu, Komopwie 3amem ooyuunu 120 cemetinvix epauet
(2016-2017). Onuouonvie npenapamol npedoCmasisoncs
190 asmopusuposanuvimu yupescoenuamu. Pecnybnuka
Monoosa umeem 3axonooamenvuyio 6asy 0is unmezpayuu
yeaye nauiuamugHoU NHOMOWU 8 CUCTEM) 30PAB0OXPAHEHUS.
Heobxooumo npooondicums n002omosKy cneyuaiucmos 8
amotl oonacmu, a maxoice obecneyunsb a0eK8amHoe npedo-
cmasienue NAyueHmam HeobXoOUMbIX ONUOUO0E CONACHO
HeooXxooumMocmu.

Knrwouesvie cnoea: naiuamuenas nomouyb, Heusiedumbvle
nayuenmaol, MHOZOnpO¢u]ZbHaﬂ KOMaH()a, Kauyecmeo JHCU3HU

Introducere

Problema aplicarii ingrijirilor paliative in patolo-
gia oncologica este universala si actuala. Statisticile
OMS atestd o tendinta de crestere a ratelor oncopa-
tologiilor la nivel international, ceea ce in viitor se va
solda cu un numar tot mai impunator de persoane
care vor avea nevoie de ingrijiri paliative (IP), avand in
vedere specificul patologiei canceroase [5, 6, 15].

Persoanele care sufera de cancer si de alte boli
progresive incurabile necesita o atentie specialg,
combinand asistenta medicald, psihologica si sociala.
Toate aceste servicii sunt destinate sa aline suferinta
bolnavului, sa amelioreze confortul, indiferent de
diagnostic, atunci cand tratamentul curativ a devenit
incert sau ineficace [2, 6, 14, 15].

Accesul la ingrijiri paliative este limitat sau
inexistent in multe tari, mai ales in cele in curs de
dezvoltare. Din cei aproximativ 25.000 de mii de
bolnavi din Moldova care nu mai au sanse de su-
pravietuire, doar 5.000 beneficiaza anual de ingrijiri
paliative [5, 6, 15]

Ingrijirea paliativa este o abordare ce imbuna-
tateste calitatea vietii pacientilor si a familiilor aces-
tora, care se confrunta cu probleme asociate bolilor
amenintatoare de viata, prin prevenirea si alinarea
suferintei, prin identificarea timpurie, evaluarea co-
recta si tratamentul durerii si al altor probleme fizice,
psihosociale si spirituale [2, 6, 7, 8, 15].
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Ingrijirea paliativa reitereaza mai multe inter-
ventii, incluzand managementul durerii si al simp-
tomelor, suportul psihoemotional, spiritual, social al
pacientului si apartinatorilor, ingrijirea in ultimele ore
de viata, reabilitarea in perioada de convalescenta si
acordarea unei perioade de respiro pentru membrii
de familie [1, 2,12, 13, 15, 18].

in acest context, OMS, Asociatia Europeana
pentru Ingrijiri Paliative (EAPC), Asociatia Interna-
tionala pentru ingrijiri Paliative (IAHPC), Alianta
Internationala pentru ingrijiri Paliative (WPCA) si
Observatorul pentru Drepturile Omului (Human
Rights Watch — HRW) colaboreaza pentru a promova
accesul la ingrijiri paliative ca drept al omului [2, 3,
6,7].

Ingrijirea paliativa si implicit controlul durerii
reprezinta un domeniu de interes pentru cele mai
reprezentative institutii la nivel mondial. Comite-
tul de Ministri ai Statelor Membre ale Consiliului
Europei a recomandat, in anul 2003, guvernelor
statelor-membre sa adopte politici pentru crearea
unei strategii nationale coerente si comprehensive
de ingrijiri paliative [3, 6, 8, 15]. In aceasta ordine de
idei, Organizatia Mondiala a Sanatatii a adoptat in
2014 Rezolutia pentru imbunatatirea accesului la
ingrijiri paliative [6].

Ingrijirile paliative au devenit o parte com-
ponenta a serviciilor de sanatate la nivel national.
Moldova a integrat ingrijirea paliativa in sistemul
de sanatate incepand cu anul 2010, cand a fost
aprobat Standardul National de Ingrijiri Paliative si
Protocoalele clinice nationale in dispnee, stare ter-
minala, patologie gastrointestinala, durere in cancer
siescare[10, 11, 15].

Obiectivul studiului realizat constd in identifi-
carea problemelor si a perspectivelor de dezvoltare
a asistentei paliative in Republica Moldova.

Materiale si metode

A fost realizat un studiu descriptiv retrospectiv
al documentelor de politici in sanatate si protectia
sociald, evaluarea sistemului de acordare a ingrijirilor
paliative la nivelele comunitar si national si instruirea
personalului medical in acest domeniu [17].

Rezultate si discutii

Reabilitarea pacientilor cu patologii incurabile
dateaza din anii 40 ai secolului XX, initial in Anglia
si ulterior in alte tari economic dezvoltate. Totodats,
necesitatea de ingrijire paliativa atat la nivel global, cat
si la nivel national este in crestere [3, 5, 6, 14, 15].

La inceputul anului 2014, Alianta Mondiala
pentru Ingrijiri Paliative (WPCA), in colaborare cu




la Sfarsitul Vietii, din care se vede ca 42% din tarile
lumii au acces limitat sau inexistent la ingrijiri palia-
tive si 80% din tdri au acces limitat sau restrictionat
la medicatia opioida.

Sarcina principala a ingrijirilor paliative este de
a sustine starea de bine si de a imbunatati calitatea
vietii pacientului. Prin urmare, actiunile de ingrijire
paliativa ar trebui sa fie efectuate din momentul
diagnosticarii bolii incurabile [2, 3,4, 11, 13, 15].

Republica Moldova a facut pasi concretiin acest
sens. Avem o serie de acte normative aprobate de
autoritati, ghiduri si protocoale: Legea nr. 382 din
06.05.1999 privind circulatia substantelor narcotice si
psihotrope si a precursorilor; Hotararea Guvernuluinr.
1088 din 05.10.2004 pentru aprobarea tabelelor si lis-
telor substantelor narcotice, psihotrope si precursorilor
acestora; Ordinul MS nr. 234 din 09.06.2008 privind
dezvoltarea serviciilor de IP in RM; Ordinul MS nr. 154
din 01.06.2009 privind organizarea serviciilor de IP;
Ordinul MS nr. 875 din 27.12.2010 despre costul unui
caz asistat de ingrijiri medicale paliative; Ordinul MS
nr.884 din 30.12.2010 pentru aprobarea standardului
de IP; Ordinul MS nr. 60 din 25.01.2012 cu privire la
ingrijirile medicale paliative; Ordinul MS nr. 187 din
02.2012 cu privire la aprobarea instructiunii privind
administrarea morfinei orale; Ordinul MS nr. 1570
din 27.12.2013 cu privire la organizarea asistentei
medicale paliative; Programul national de control al
cancerului pentru anii 2016-2025, Protocolul clinic
National nr. 279 ingrijiri paliative la copil etc.

Daca ar fi sa prezentam in cifre tabloul ingriji-
rilor paliative din Moldova, constatam ca printre cei
25.000 de pacienti care necesita IP, doar unul din
sapte bolnaviincurabili beneficiaza anual de ingrijiri
paliative.

Republica Moldova s-a aliat cerintelor Rezolutiei
OMS pentruimbunatatirea accesului la ingrijiri palia-
tive initial prin ONG-uri, si doar mult mai tarziu prin
sectorul public. Actualmente, in tara ingrijiri paliative
presteaza: centrul de zi si echipa mobila a Hospice
Angelus Moldova, hospice-ul din s. Zubresti, r. Stra-
seni, unitatea cu paturi din or. Ceadar-Lunga, sectia
de IP din cadrul IMSP Spitalul Clinic Municipal nr. 4,
in total 12 ONG-uri din cadrul Asociatiei Nationale de
Tratament Paliativ. in acest context, s-au reorganizat
245 de paturiin 35 de spitale nationale.Tn anul 2017,
un nou centru de ingrijiri paliative pentru copii a fost
deschis lalsacova, r. Orhei; la Institutul de Oncologie,
echipa mobila de IP realizeaza consultatii de ingrijire
paliativa in ambulatoriu si stationar. Conform profe-
siogramei, aceste servicii se presteaza si in asistenta
medical primara [9-12].

Relatiile dintre pacient si echipa medicului de
familie presupune respectarea cerintelor psihologiei,
eticii si deontologiei medicale, care au o importanta
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majora in prestarea ingrijirilor paliative la domiciliu.
Medicul de familie devine pilonul echipei interdisci-
plinare specializate in IP, conform cerintelor societatii
contemporane, iar cunoasterea domeniului respectiv
este necesara pentru toti medicii de familie, deoarece
abordarea paliativa este apanajul lor [2, 7, 8, 14].

ingrijirea paliativa, ca obiect de studiu, este o
specialitate relativ noua pentru republica noastr3, iar
deseori persoanele implicate in acordarea IP au un
nivel de cunostinte insuficient, fapt care determina
necesitatea initierii unor cursuri de educatie medi-
cala continua in domeniul respectiv in majoritatea
tarilor.

In Moldova, cu sustinerea financiara a partene-
rilor de dezvoltare, au fost initiate cursuriin domeniu
pentru practicieni. Astfel, primele cursuri de instruire
in domeniul 1P au fost sprijinite de Fundatia Soros—
Moldova, organizate incepand cu anul 2013. Cur-
surile au fost oferite atat medicilor de familie, cat si
medicilor-oncologi si asistentelor medicale. Numarul
persoanelor instruite este prezentat in tabelul 1.

In perioada 2013-2017 au fost instruite 2054
de persoane, dintre care 1851 (90,1%) medici si 205
(9,9%) asistente medicale. Evaluarea structurii me-
dicilor in functie de specialitate atesta ca 92% din
instruiti sunt medici de familie, 5% — oncologi, 3% —
internisti sau de alte specialitati, 1,5% — medici-sefi si
manageri, 0,5% — medici in ingrijiri paliative. in plan
teritorial, au fost cuprinse institutiile medico-sanitare
din toate unitatile administrative teritoriale. Persoa-
nele instruite activeaza la nivel de CS (91%), la nivel
de spital raional (8%) si la alte nivele de acordare a
asistentei medicale (1%) [16].

Tabelul 1
Numdrul de persoane instruite in domeniul ingrijirilor palia-
tive de Fundatia ,,Angelus Moldova” (2013-2017)

Asistente medi-
Anul Total instruiti Medici cale
abs. % abs. % abs. %

2013 1866 100 1709 91,6 157 8,4
2014 0 100 0 0,0 0 0,0
2015 17 100 0 0,0 17 100,0
2016 66 100 46 69,7 22 33,3
2017 105 100 96 91,4 9 8,6
Total 2054 100 1851 90,1 205 10,0

in anul 2016, gratie Fundatiei SOROS, prin
intermediul Proiectului Fortificarea capacitdtilor de
instruire in asistenta paliativa au fost pregatiti 12
formatori din cadrul USMF Nicolae Testemitanu in
domeniul P in Centrul de studii pentru medicina
paliativa, Hospice-ul Casa sperantei din Brasov, Ro-
mania (www.hospice.ro). Acesta a avut drept scop
dezvoltarea capacitatilor USMF Nicolae Testemitanu




de dezvoltare si aplicare a programelor de instruire
in domeniul asistentei paliative la nivelele universitar,
postuniversitar si de formare continua.

In cadrul Catedrei Medicind de Familie au fost
elaborate doua cursuri de instruire in domeniul iP:
unul pentru medicii de familie in cadrul educatiei
medicale continue, cu o perioada de instruire de
doua saptamani, si unul pentru medicii-rezidenti de
la anul | de studii la specialitatea Medicind de familie,
cu perioada de instruire de o saptamana.

Scopul cursurilor este de a contribui la acor-
darea serviciilor de calitate in domeniul asistentei
paliative de catre medicii de familie prin consolidarea
cunostintelor si deprinderilor practice, precum si prin
educarea atitudinii demne fata de oamenii cu maladii
incurabile in evolutie si apartinatorii lor.

Obiectivele de formare in cadrul cursului au
fost axate pe consolidarea cunostintelor, dezvolta-
rea abilitatilor practice si a atitudinilor cursantilor
in abordari contemporane in iP. Cursul include as-
pecte de organizare a serviciilor in ingrijiri paliative
la nivel de asistentd medicala primara, de etica si
comunicare, management al echipei in IP, aspecte
psihosociale, managementul durerii, al simptomelor
si sindroamelor frecvent intalnite, particularitati ale
starii terminale a pacientului in ingrijirea paliativa,
modificarile ce apar in apropierea mortii.

Medicii de familie sunt instruiti in baza standar-
delor si protocoalelor clinice de ingrijire paliativa.
Pentru procesul de predare/invatare au fost elabo-
rate materiale adiacente procesului didactic: suport
de curs, elaborari metodice, cazuri clinice (probleme
de situatie), serii de teste pentru pre- si post-testarea
cunostintelor, precum si chestionarul-cadru pentru
evaluarea gradului de satisfactie a beneficiarilor de
instruire si propuneri pentru imbundtatirea proce-
sului [2,10, 11,13, 15].

Metodele de instruire selectate sunt orientate
spre participarea activa a cursantilor in diferite ac-
tivitati educationale, precum: prezentari, discutii in
grup, studiu de caz, joc de rol, simulare. Pentru eva-
luarea cursantilor se utilizeaza pre- si post-testarea
cu test-grila, rezolvarea cazurilor clinice, discutii in
grup si observatii ale formatorilor.

O competentad inovationala a cursului tine de
activitatea de voluntariat a fiecarui cursant in cadrul
Fundatiei filantropice medico-sociale Angelus Moldo-
va. Evaluarea comprehensiva a cursului se realizeaza
prin simulare in Centrul Universitar de Simulare
pentru Instruirea in Medicina (CUSIIM).

in anul 2017, in cadrul Proiectului Fortificarea
Capacitdtilor de Instruire in IP au beneficiat de instruire
120 de medici de familie din R. Moldova. in perioada
anului de studii 2017-2018, instruirea in domeniul iP

ARTICOLE

27

se realizeaza la Catedra Medicind de Familie, in cadrul
cursurilor de educatie medicala continud. Au fost
instruiti 21 de medicii de familie (tabelul 2).

Tabelul 2
Numdrul de medici de familie instruitiin Pla Catedra,Medi-
cind de Familie’; USMF “N. Testemitanu” (2017-2018)

Perioada de instruire

Raionul 30.01.2017- | 10.04.2017- | 05.02.2017- Medici

14.02.2017 | 9.06.2017 | 16.02.2017

75 credite 50 credite 75 credite
Briceni 2 2
Calarasi 1 1 2
Chisinau 8 111 7 126
Cimislia 2 2
Comrat 2 2
Criuleni 1 1 2
laloveni 1 1
Orhei 2 2
Soroca 1 1
Ungheni 1 1
Total 9 120 12 141

Medicii de familie instruiti in cadrul catedrei
provin din 10 unitati administrativ-teritoriale. Din
numadrul total (141 medici de familie) al celor instruiti
in ingrijiri paliative, 126 sau 89,4% sunt din munici-
piul Chisinau.

Pornind de la nivelul morbiditatii si cel al mor-
talitatii prin neoplasme maligne ce se inregistreaza
in raioanele din zona economico-geografica Nord,
precum si de la faptul ca in prezent circa 80% din
ingrijirile paliative sunt prestate bolnavilor oncolo-
gici incurabili, constatdm ca doar un singur medic
de familie (raionul Soroca) din zona respectiva a
beneficiat de instruire.

in Moldova se observa tendinta de crestere a
numadrului de bolnavi cu oncopatologii (figura 1),
ceea ce presupune cresterea constanta a persoanelor
cu nevoi de ingrijiri paliative in perspectiva imediata,
pe termen mediu si lung [5].
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Figura 1. Numdrul bolnavilor cu neoplasme maligne




Studiile europene si cele nationale indica un
consum redus de opioide la nivelul Republicii Mol-
dova. Stocurile de forme orale si transdermice nu
sunt suficiente, iar pastilele, plasturii transdermici
nu sunt accesibili in toate farmaciile. De asemenea,
un numar foarte mic de farmacii distribuie opioide.
In general, lipsesc formele de opioide pentru copii
[18].1n acest context, am considerat oportun a evalua
accesibilitatea preparatelor opioide, determinata
dupa cantitatea de medicamente de categoria re-
spectiva si dupa locatia farmaciilor autorizate sa le
comercializeze (tabelul 3).

Tabelul 3
Cantitatea de opioide folosite in R. Moldova, perioada 2008-
2017 (kg)

Anii Medicament

Morfina Promedol | Tramadol Fentanil
2008 4,013 2,234 39,913 0,034.523
2009 3,234 2,313 65,68 0,016.276
2010 4.671 2,957 51.675 0,029.579
2011 4,262 3,4 51,622 0,024.500
2012 7,802 3.400 66,711 0,032.061
2013 4,354 2,785 70,445 0.019.929
2014 7,314 4,504 73,435 0,043.489
2015 6,115 3,191 62,456 0,054.011
2016 3,737 3,671 55,118 0,231
2017 583 3,125 62,1 236,657

In dinamica multianual3, cel mai frecvent pen-
tru managementul durerii in RM se administreaza
Tramadolul (39,913-73,435 kg/an), urmat de Morfi-
na (3,234-7,314 kg/an). in anul 2017 se constata o
crestere brusca a cantitatii de Fentanil.

Numarul de institutii medicale autorizate cu
dreptul de a pastra si elibera preparate stupefiante
conform prescriptiei medicilor, la data de 1.01.2018
totaliza o cifra de 190, dintre care 111 (58,4%) sunt
farmacii de spital, 54 (28,4%) - farmacii, 15 (7,9%)
— filiale de farmacii, 5 — depozite si 3 - producatori
(18], (figura 2).

o 1,6%

o 2,6%

H Producitor

H Depozit farmacie
M Filiala depozitului
H Farmacie spital

M Filialafarmacie

M farmacie

Figura 2. Structura institutiilor medicale cu dreptul de
gestionare a preparatelor opioide
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in plan teritorial, cea mai buna accesibilitate a
institutiilor medicale cu dreptul de a pastra si elibera
preparate stupefiante conform prescriptiei medicilor
este atestata in municipiul Chisinau (85 sau 44,7%),
urmat de mun. Balti (15 sau 7,9%), UTA Gagauzia (8
sau 4,2%), or. Cahul (5 sau 2,6%), Hancesti si Orhei
(cate 4 sau 2,1%). in majoritatea raioanelor sunt 1-2
asemenea institutii, dar ele lipsesc la Vulcanesti,
Ceadar-Lunga si Comrat.

Concluzii

1. Republica Moldova dispune de cadrul legis-
lativ necesar pentru integrarea serviciilor de ingrijiri
paliative in sistemul de sanatate.

2. Componenta de instruire a personalului in
domeniul prestarii serviciilor de ingrijiri paliative este
initiata cu succes.

3. Imbunatatirea accesibilitatii si disponibilitatii
medicamentelor opoide de calitate, sigure si cost-
eficiente poate fi realizata prin efort conjugat, cu
excluderea impedimentelor de distribuire inegala
din punct de vedere geografic de institutiile me-
dicale autorizate cu dreptul de a pastra si a elibera
preparate opioide.
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Rezumat

Pacientii cu diabet zaharat sau intoleranta la glucoza nece-
sita a fi investigati radiologic anual §i la aparitia semnelor
clinice suspecte pentru tuberculoza, cu scopul diminuarii
ponderii formelor severe si imbunatatirii rezultatului tera-
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peutic. Scopul cercetarii a fost stabilirea impactului scre-
eningului in depistarea tuberculozei la pacientii cu diabet
zaharat. Au fost investigati conform Protocolului national
119 pacienti cu tuberculoza pulmonara, distribuiti in doua
loturi. Treizeci si patru de pacienti cu diabet zaharat au
constituit lotul 1 si 85 pacienti fara perturbari ale meta-
bolismului glucidic au constituit lotul 2. Studiul a stabilit
ca tuberculoza pulmonara la pacientii cu diabet zaharat a
fost depistata mai frecvent prin screeningul grupelor cu risc
sporit. Varsta peste 45 de ani, prezenta suportului financiar
conventional i contactul tuberculos au caracterizat pacien-
tii cu diabet zaharat. Varsta tanara si factorii de risc sociali,
precum §i depistarea prin adresare au constituit indicatorii
ce au caracterizat pacientii cu tuberculoza si fara comorbi-
ditate metabolica. Desi ponderea formelor severe, extinse,
cu rezultat microbiologic pozitiv nu s-a diferentiat de cea a
grupului cu tuberculoza si fara tulburari ale metabolismului
glucidic, rata pacientilor decedati a fost semnificativ mai
inalta in grupul bolnavilor cu diabet zaharat.

Cuvinte-cheie: tuberculoza, diabet zaharat, depistare

Summary

The role of screening in the detection of tuberculosis in
patients with diabetes mellitus

Patients with diabetes mellitus or glucose intolerance need
to be radiologically investigated annually or in occurrence
of the clinical signs suspected for tuberculosis in order to
reduce the severity of the disease and to improve the treat-
ment outcome. The purpose of the research was to establish
the impact of the screening in the detection of tuberculosis
in patients with diabetes mellitus. A sample constituted
from 119 patients with pulmonary tuberculosis distributed
in two groups was investigated according to the national
protocol. Thirty-four diabetic patients were included in the
first group and 85 patients without metabolic disturbances
were included in the second group. The research established
that pulmonary tuberculosis in diabetic patients was more
frequently detected by screening of the high-risk groups.
Aged more than 45 years, the presence of a conventional
financial support and tuberculosis contact characterized
patients with diabetes mellitus. Young age and social risk
factors, as well as detection by addressing, were indicators
that characterized patients with tuberculosis and without
metabolic disorders. Despite the fact that the rate of severe
and extensive forms, as well microbiologically-positive
results did not differ between the groups, the rate of died
patients was significantly higher in the groups of patients
with diabetes mellitus.

Keywords: tuberculosis, diabetes mellitus, detection

Pezrome

Onpeodenenue 3Hauumocmu CKpUHUHZA 6 GbIAGIECHUE Y-
OepKyne3ay nayueHmoes ¢ caxapuvim Ouademom

Hayuenmol ¢ caxapuvim ouademom ui ¢ 3a601e6aHUsl-
MU, CEA3AHHBIMU C HAPYUEHUAMU Y2le600H020 0OMeNa,
OO0JIJICHBL €2ce200H0 00C1e008aMb sl PAOUOIOSUYECKU UTU




00C1e008aMbCA NPU NOAGIEHUU KIUHUYECKUX NPUSHAKOS,
Xapaxmepuvix 0118 my6epKynesa, O CHUNCEHU MAHCECTU
Oonesnu u yryuuenus pesyibmama iedenus. Llenvio uccue-
0osanus ObLIO onpedenenue GIUAHUA CKPUHUH2A HA GblA6-
JeHue mybepkynesa y nayuenmos ¢ caxapuvim Ouademom.
bBoinu o6crnedosansvt coenacno Hayuonanbnomy npomoxoiy
119 nayuenmog ¢ mybepkyne3om nezkux, Komopuie Oblau
pacnpedenenvl Ha ose epynnul. Tpudyams uemvipe nayu-
eHma c caxapuviym Ouadbemom coCmasuiu nepeylo cpynny u
85 nayuenmos ne umenu HapyuieHull y2ie800H020 0OMeHd.
Hccnedosanue ycmanoguno, umo mybepkynes ie2kux y na-
YUEHIMOG C CaXapHbiM OUademom uauje GblasNAemcs nymem
00cnedosanus epynn 8ulcoko2o pucka. Bospacm 6onee 45
Jlem, Hanudue YUHAHCOBOU NOOOEPIHCKU U MYOEPKYIe3HbIlL
KOHMAKmM Xapakmepusoeaiu NayueHmos ¢ Caxaphbim ouad-
bemom. Monoootii 6o3pacm u coyuanvHvle paxmopsl puckd,
a maxoice gvlasienue nybepKyiesa npu 0opaujenuu, Xapax-
mepu3osanu epynny OONbHLIX 63 HapyuleHUll Y2l1e600H020
obmena. Hecmompsi Ha mo, umo 00/t msdicenvix u 0ouup-
HLIX (popmbl mybepKynes3a, a maxdice MUKpoouoio2uiecku
NONOJACUMENLHBIX PE3VIbINAMOE He OMAUUANOCH MeNHCOY
epynnamu, 00/ yMepuux nayuenmos oulia 3Ha4umenbHo
sviuLe 8 2pynne OOIbHBIX CAXAPHBIM OUADEMOM.

Knroueswvle cnosa: mybeprynes, caxapmwiil ouabem, Gvl-
s6neHUe

Introducere

Indicatorii de sanatate care evalueaza obiec-
tivele dezvoltarii durabile asociate cu tuberculoza
sunt: prevalenta infectiei HIV, ¢ diabetului zaharat,
prevalenta consumului de alcool si ¢ fumatului dar si
cheltuielile pentru sanatate pe cap de locuitor [5, 7].
Diabetul zaharat constituie una dintre cele patru boli
netransmisibile prioritare vizate in Obiectivele de
Dezvoltare ale Mileniului [6]. In Republica Moldova,
fiecare al 10-lea cetdtean este diagnosticat cu per-
turbari ale metabolismului glucidic, iar 465 decese
au fost datorate complicatiilor diabetului zaharat [3].
Pacientii cu ambele tipuri de diabet zaharat reprezin-
ta unul din cele mai importante grupe de risc pentru
tuberculoza si necesita examinare radiologica anuala
[3, 10]. Asocierea diabetului zaharat si a tuberculozei
pulmonare se stabileste cel maifrecvent la bolnaviila
care tuberculoza a fost diagnosticata pe fundal de di-
abet zaharat [4]. Daca tuberculoza si diabetul zaharat
sunt depistate simultan, diabetul agraveaza evolutia
tuberculozei [2]. Factorii ce faciliteaza dezvoltarea
tuberculozei sunt: deficitul rezistentei inndscute, al
imunitatii celulare, disfunctia macrofagelor alveolare
[9]. Depistarea tardiva a pacientilor cu tuberculoza,
erorile in tratamentul tuberculozei si al diabetului
conduc la evolutia nefavorabila a procesului tuber-
culos [4]. Terapia antidiabetica la bolnavii de tuber-
culoza trebuie individualizatd, din cauza frecventei
nalte a perturbarilor echilibrului glicemic si reactiilor
adverse la preparatele antituberculoase [1].
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Depistarea tardiva a tuberculozei la pacientii
cu diabet zaharat este determinata de: specificitatea
scazuta a semnelor clinice si prezenta aspectelor
radiologice atipice. Desi localizarea relevanta pentru
tuberculoza o constituie segmentele superioare si
cele posterioare ale plamanilor, la pacientii cu diabet
zaharat tuberculoza este stabilita in segmentelelll, IV
si V si este asociata cu destructii pulmonare [7].

Ponderea drog-rezistentei la pacientii cu tu-
berculoza pulmonara este in crestere si atinge 20-
30% [11]. Factorii de risc pentru drog-rezistenta la
pacientii cu diabet sunt: tratamentul antituberculos
fn anamneza, varsta tanara, infectia HIV, fumatul,
consumul de alcool si alte substante psihotrope [11].
Factori cu o pondere mai mica sunt: coinfectia HIV,
varsta peste 45 de ani, obezitatea si sexul masculin
[11]. Studiul realizat a demonstrat impactul diabetu-
lui zaharat asupra riscului mortalitatii. Scopul studiu-
lui afost stabilirea rolului screeninguluiin depistarea
tuberculozei la pacientii cu diabet zaharat.

Material si metode de cercetare

Afost realizat un studiu retrospectiv, descriptiv,
de tip cohorta, care a evaluat particularitatile sociale
sieconomice ale 119 pacienti cu tuberculoza pulmo-
nard, diagnosticatiin perioada 2013-2015, distribuiti
in doua loturi, lotul 1 - 34 persoane cu diabet zaharat
diagnosticate ulterior cu tuberculoza pulmonara; lo-
tul 2 — 85 persoane cu tuberculoza pulmonara. Crite-
riile deincludere in studiu au fost: varsta peste 18 ani,
pacient diagnosticat cu tuberculoza pulmonara si
consimtamantul informat semnat. Ancheta studiului
ainclus informatii despre sex (barbat/femeie), varsta
(distributie in grupe de varsta conform recomandari-
lor OMS), caracteristicile demografice (urban/rural),
originea pacientului (nascut in Republica Moldova
sau in alte tari), statutul educational (ultimul nivel
de studii), statutul economic (angajat, neangajat,
pensionat, invalid, student), statutul de asigurat (pre-
zenta/absenta asigurarii sociale), caracteristicile cu
risc sporit (vulnerabilitate sociald, contact tuberculos
apropiat, istoric de migratie sau detentie, comorbi-
ditati), caracteristicile focarului tuberculos (statutul
microscopic al pacientului), comportamentul fata de
serviciile de sanatate, calea de depistare a pacientu-
lui, personalul medical implicat in managementul
bolnavului, caracteristicile definite de boala (loca-
lizare, extensibilitate, destructii parenchimatoase,
localizari extrapulmonare), caracteristici microbio-
logice: examenul microscopic al sputei, cultura pe
mediile de cultura conventionale, testul molecular
genetic de stabilirea a rezistentei (GeneXpert MTB/
Rifampicinad), rezultatele testului de susceptibilitate
medicamentoasa, regimul terapeutic, rata reactiilor
adverse, rezultatul final al tratamentului. Toti paci-




entii selectati au fost diagnosticati si tratati conform
Protocolului Clinic National 123 Tuberculoza la adulti.
Analiza statistica a fost efectuatd utilizand programul
Microsoft Excel XP.

Rezultate si discutii

Distribuind pacientii in functie de sex, a fost
stabilita predominarea barbatilor fata de femei: 21
(61,8%) versus 13 (38,2%) cazuriin lotul 1 fata de 61
(71,1%) vs 24 (28,3%) in lotul 2. Comparand loturile,
am stabilit o predominare a barbatilor in lotul 2, cu
raportul barbati/femei = 2,5/1, fatd de 1,6/1 in lotul
1. Evaluand pacientii in grupuri conform varstei, am
determinat predominarea tinerilor din grupa 18-34
aniinlotul 2 -40 (47,1%) persoane fata de 4 (11,8%)
in lotul 1, si a pacientilor cu varsta peste 55 de aniin
lotul 1 - 19 (55,8%) persoane, fata de 15 (17,6%) in
lotul 2. Sumand numarul pacientilor, a fost stabilita
predominarea persoanelor cu varsta pana la 44 de
aniin lotul 2 - 52 (61,7%) fata de 6 (17,6%) in lotul
1, iar al celor peste 44 de ani in lotul 1 - 28 (82,3%)
persoane fata de 25 (29,4%) in lotul 2. Asadar, varsta
peste 45 de ani a constituit un factor de risc major
pentru tuberculoza (OR=11,2; 95% Cl: 5,8-60). Rese-
dinta urbana a fost stabilita intr-o proportie similara
in ambele loturi, iar persoane fara viza de resedinta
au fost 6 (7,1%) in lotul 2. Rezultatele obtinute sunt
expuse in tabelul 1.

Tabelul 1
Distributia pacientilor in functie de caracteristicile generale
si cele demografice

Indicatori TBsiDZ TB p
n=34(P%) n =385 (P%)

Barbati 21 (61,8%), 61 (71,1%) >0,05
Femei 13 (38,2%), 24 (28,3%) >0,05
18-44 ani 6 (17,6%) 52 (61,2%) <0,05
245 ani 28 (82,4n) 33 (38,8) <0,05
Urban 17(50,1%) 41 (48,2%) >0,05
Rural 14(41,2%) 38 (44,7) >0,05

Evaluand statutul economic al pacientilor
inclusi in studiu, a fost stabilita o predominare a
persoanelor angajate in lotul 1 - 14 (41,2%), fata de
21 (24,7%) in lotul 2. Statutul social a fost constatat
ca fiind vulnerabil predominantin lotul 2 prin urma-
toarele tipuri de cazuri: 52 (61,7%) someri fata de 8
(23,%) in lotul 1; conditii de viata nesatisfacatoare -
68 (80,1%) cazuriin lotul 1 versus 21 (61,7%) in lotul
2. Pacientii pensionati au predominat in lotul 1 - 8
(23,5%) cazuri fata de 8 (9,4%) in lotul 2; persoanele
cu dizabilitati - 4 (11,8%) fata de 7 (8,3%) in lotul 2,
din cauza varstei inaintate si patologiei asociate.

Evaluand nivelul de scolarizare, am constatat ca
studii medii generale au fost stabilite intr-o pondere
aproape similara in ambele loturi, dupa procentaj: 16
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(47,1%) versus 34 (40,1%). Studiile primare au predo-
minat nesemnificativ in lotul 2 — 8 (9,4%) persoane
comparativ cu 2 (5,7%) in lotul 1. Nivelul optim de
studii, care a inclus cele profesionale si superioare,
a predominat nesemnificativ in lotul 1 — 10 (28,3%)
cazuri, comparativ cu 19 (22,4%) in lotul 2. Evaluand
statutul civil, am constatat o pondere semnificativ mai
mare a persoanelor casatorite in lotul 1 - 16 (47,1%)
comparativ cu 15 (17,6%) in lotul 2, iar ponderea per-
soanelor divortate sau vaduve a fost mai mare in lotul
2 - 10 (29,4%) versus 22 (7,1%). Persoanele solitare,
celibatare au predominatin lotul 2 - 48 (56,5%) cazuri,
datorita varstei mai tinere a persoanelor cercetate.
Rezultatele obtinute sunt expuse in tabelul 2.

Tabelul 2
Distributia pacientilor in functie de statutul economic

Indicatori TBsiDZ TB P

n=234(P%) n=385(P%)
Angajati 14 (41,2%) 21 (24,7%) >0,05
Someri 8(23,5%) 52 (61,7%) <0,01
Pensionati 8(23,5%) 8(9,4%) >0,05
Studenti 0 5 (5,9%) >0,05
Invalizi 4(11,8%) 7 (8,3%) >0,05
Conditii de viatda | 21 (61,7%) 68 (80,1%) <0,05
nesatisfacatoare

Grupele sociale curisc epidemiologic crescut au
predominat in lotul 1 prin ponderea persoanelor cu
contact tuberculos: 11 (52,9%) fata de 25 (29,4%) in
lotul 2, fiind apreciat ca factor de risc mic (OR=1,1 Cl
95% 0,5-2,7). Desi migrantii au avut o pondere simi-
lara in ambele loturi, persoane cu istoric de detentie
au fost stabilite doar in lotul 2 — 13 (15,3%) cazuri.

Toti pacientii lotului 1 au fost diagnosticati cu
patologii asociate, inclusiv cu diabet zaharat de tip
Il si complicatii ale acestuia. Doar fiecare al doilea
pacient din lotul 2 a fost diagnosticat cu comorbi-
ditati. Apreciind ponderea bolnavilor cu deprinderi
nocive cu impact morbid, am constatat ca doi din
trei pacienti din lotul 2 au fost fumatori si doar unul
din trei din lotul 1. Consumul de alcool, precum cel
abuziv sau cronic, a predominat semnificativ in lotul
2 - 38 (44,7%) persoane versus 7 (20,6%) in lotul 1.
Rezultatele obtinute sunt expuse in tabelul 3.

Tabelul 3
Distributia pacientilor in functie de factorii de risc

Indicatori 181Dz 18 P
n=34(P%) | n=385(P%)
Migranti 6 (17,6%) 16 (18,8%) >0,05
Fosti detinuti 0 13(15,3%) | <0,05
Contactul TB 11(52,9%) 25 (29,4%) <0,01
Infectia HIV 1(2,9%) 2(2,6%) >0,05
Comorbiditati 34 (100%) 36 (42,4%) <0,05
Patologii psihiatrice 1(2,9%) 8(9,4%) >0,05




Evaluand managementul cazului pana la stabili-
rea diagnosticului,am determinat ca screeningul activ
prin examinarea persoanelor din grupele curisc a pre-
dominatinlotul 1-22 (64,1%) cazuriversus 13 (15,3%)
in lotul 2. Actualmente, pacientii cu diabet zaharat
constituie o grupa de risc inclusa in protocolul natio-
nal pentru examinarea radiologicd anuala. In ceea ce
priveste investigarea in cadrul screeningului pasiv prin
adresarea bolnavilor simptomatici, au predominat pa-
cientii lotului 2 - 60 (70,6%), comparativ cu 12 (35,3%)
in lotul 1. S-au adresat direct la institutia specializata
pentru tratament tuberculozei doar pacientii lotului
21in 12 (14,2%) cazuri. Ponderea rezultatului pozitiv al
examenului microscopic, ce a utilizat coloratia Ziehl-
Neelson, afost mai marein lotul 2-61 (71,6%) cazuri,
comparativ cu 22 (64,1%) in lotul 1. Cultura pe mediile
conventionale a fost mai frecvent pozitiva in lotul 2 -
64 (75,3%) comparativ cu 24 (79,6%) cazuriin lotul 1.
Metoda molecular-genetica a oferit rezultate pozitive
intr-o proportie mai marein lotul 2 - 76 (89,4%) cazuri
versus 26 (76,5%) in lotul 1.

Evaluand particularitatile radiologice ale pacien-
tilor selectati, am constatat ca destructiile parenchi-
matoase au fost stabilite intr-o proportie similara in
ambele loturi, ca procentaj — respectiv 25 (73,6%)
cazuri in lotul 1 si 61 (71,7%) n lotul 2. Diseminatii
parenchimatoase au fost identificate intr-o proportie
mai mare in lotul 2 — 58 (68,2%), comparativ cu 21
(61,7%) in lotul 1. Ambii plamani au fost afectati de
tuberculoza intr-o proportie semnificativ mai mare
inlotul 1-24(61,7%) versus 58 (68,2%). O asemenea
tendinta a fost determinata si in ponderea formelor
extinse de tuberculoza pulmonara cu afectarea a trei
sau mai multe segmente pulmonare. Tratamentul
antituberculos a contribuit la resorbtia partiala a
infiltratelor pulmonare la finele fazei intensive intr-o
proportie similara in ambele loturi. Totusi, progresarea
infiltratelor pulmonare a predominat nesemnificativin
lotul 1 -7 (20,6%) cazuri, din cauza multiplelor intre-
ruperi in tratament, prin factori contributivi precum:
dezechilibrul glicemiei, aparitia reactiilor adverse
hepatotoxice si a intolerantei clinice la tratamentul
antituberculos. Rezultatele sunt expuse in tabelul 4.

Tabelul 4
Distributia pacientilor in functie de managementul cazului
si rezultatele examenelor microbiologice

Indicatori 165 DZ 8 P
n=234(P%) n =385 (P%)

Screeningul pasiv 12 (35,3%) 60 (70,6%) | <0,001
Screeningul activ 22 (64,1%) 13(153%) | <0,001
Adre§aredirectéla spitalul 0 12 (14,2%) <005
specializat

Microscopie pozitiva 22 (64,1%) 61(71,6%) >0,05
Culturd pe medii conven-| 4 70 600) | 64 (753%) | >0,05
tionale pozitiva

Xpert MTB/Rif pozitiv 26 (76,5%) 76 (89,4%) >0,05
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Tuberculoza pulmonara infiltrativa a fost
diagnosticata la majoritatea pacientilor cercetati
- 76 (89,4%) cazuri in lotul 2 si 28 (82,3%) in lotul
1. Insa formele severe cu risc letal, precum forma
diseminata si cea fibrocavitara, au predominat in
lotul 1 -6 (17,6%) cazuri fata de 9 (10,6%) in lotul 2.
Rezultatul final al tratamentului a fost evaluat con-
form recomandarilor OMS. Au fost tratati cu succes,
inclusiv vindecati si avand terapia incheiata, intr-o
pondere semnificativ mai mare in lotul 2 - 66 (77,6%)
persoane fatd de 20 (58,8%) in lotul 1. Au decedat
mai frecvent pacienti in lotul 1 — 6 (17,5%) cazuri
versus 3 (3,5%). De asemenea, au fost pierduti din
supraveghere maifrecventin lotul 1, ca procentaj -5
(14,7%) persoane fata de 8 (9,4%) in lotul 2. Esecul
terapeutic a predominat nesemnificativin lotul 1 -3
(8,8%) cazuri fatd de 5 (5,8%) in lotul 2, fiind stabilit
intr-o proportie similara cu indicatorul progresiarii
radiologice a infiltratelor pulmonare la finele fazei
intensive de tratament antituberculos. Rezultatele
obtinute sunt expuse in tabelul 5.

Tabelul 5
Distributia pacientilorin functie de rezultatul tratamentului
antituberculos

Rezultat 1851DZ 8 P
n=234(P%) | n=85(P%)
Succes terapeutic 20(58,8%) | 66 (77,6%) | <0,05
Deces 6(17,5%) 3(3,5%) >0,05
Pierdut din supraveghere | 5 (14,7%) 8 (9,4%) >0,05
Esec terapeutic 3(8,8%) 5(5,8%) | >0,05

Considerand rezultatele expuse, am determi-
nat ca particularitatile radiologice ale pacientilor
cu diabet zaharat au fost varsta inaintata si statutul
comorbid. lar particularitatile pacientilor diagnosti-
cati cu tuberculoza pulmonara, la acestia fiind exclus
diabetul zaharat si alte tulburdri ale metabolismului
glucidic, au fost: statutul social-economic dezavan-
tajos, conditiile de viata nesatisfacatoare, statutul
de persoana solitara si istoricul de detentie. Acesti
pacienti au fost depistati mai frecvent prin metode
de screening al pacientilor simptomatici sau au
fost directionati la spitalul municipal specializat, cu
forme extinse de tuberculoza pulmonara. in pofida
factorilor sociali agravanti, ponderea pacientilor
decedati a fost mai mare in lotul celor cu perturbari
ale metabolismului glucidic.

Concluzii

1. Diabetul zaharat reprezinta un factor de risc
major pentru imbolnadvirea de tuberculoza, din cauza
imunosupresiei si complicatiilor asociate.

2. Pacientii cu tuberculoza pulmonara dez-
voltata pe un fundal diabetic au fost depistati mai




frecvent prin screening activ in calitate de grupd cu
risc sporit de imbolnavire.

3. Ponderea formelor extinse, cu destructii
pulmonare, nu s-a diferentiat semnificativ de indi-
catorul stabilit in lotul pacientilor fara tulburari ale
metabolismului glucidic. Ponderea inalta a bolnavi-
lor cu rezultat microbiologic pozitivin ambele loturi
a demonstrat pericolul epidemiologic.

4. Rata succesuluiterapeutic nu s-a diferentiat
semnificativ intre loturile de pacientii cu sau fara
tulburari ale metabolismului glucidic, insa ponderea
persoanelor decedate a fost mai mare in lotul cu
diabet zaharat.
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BOLNAVILOR DE TUBERCULOZA
DIN CAUZA MALADIILOR CONCOMITENTE
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Rezumat

Mortalitatea prin tuberculoza este unul dintre principalii
indicatori epidemiologici care reflecta povara tuberculo-
zei. Studiul retrospectiv a fost efectuat in trei perioade §i
a inclus bolnavii decedati prin boli asociate: perioada 1
(2001-2003) — 157 de cazuri; perioada II (2007-2009) —
110 cazuri; perioada III (2013-2015) — 112 cazuri. In toate
perioadele studiate au predominat barbatii i persoanele cu
varsta cuprinsd intre 35 §i 65 de ani. Majoritatea bolnavilor
cu TB decedati prin boli concomitente au fost depistati prin
examenul simptomaticilor la medicul de familie si la alti
specialisti. Bolile asociate care au contribuit mai frecvent la
decesul bolnavului de tuberculoza sunt: cancerul diferitor
organe, cardiopatia ischemicd, ciroza hepaticd, pneumonia
comunitara, alcoolismul si alte cauze. Sfarsitul letal cauzat
de maladiile asociate a survenit mai frecvent la domiciliu
in toate perioadele studiate.

Cuvinte-cheie: tuberculoza, patologii asociate, mortalitate

Summary

Particularities of deaths in tuberculosis patients by con-
comitant diseases

Tuberculosis mortality is one of the main epidemiologi-
cal indicators that reflect the burden of tuberculosis. The
retrospective study was conducted over 3 periods of time
and included deceased patients from TB and associated
diseases: period I (2001-2003) —157 cases, period Il (2007-
2009) — 110 cases; period I1I (2013-2015) — 112 cases. In
all studied periods, men and people aged 35-65 years pre-
dominated. The majority of TB patients died from associated
diseases were diagnosed by the symptom exam at the family
doctor and other specialists. Associated diseases that have
more frequently contributed to the death of the tuberculosis
patient are: oncological pathology, heart disease, liver cir-
rhosis, community-acquired pneumonia, coinfection TB/
HIV, alcoholism and other causes. The fatal outcome in TB
patients caused by the associated diseases occurred more
frequently at home in all periods.

Keywords: tuberculosis, associated diseases, mortality
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opems mybepryieza. Pempocnekmuenoe uccinedosanue
nPoBOOUNIOCH 6 meyenue 3 nepuodos epemeHit: 1-vitl nepuod
(2001-2003 22.) — 157 cnyuaes, 2-ou nepuoo (2007-2009 ze.) —
110 cnyuaes; 3-uti nepuoo (2013-2015 ze.) — 112 cnyuaes. Bo
6Cex UCciedyembix nepuooax npeoonaoaIu MyHCuuHbl U auyd
6 sospacme 35-65 nem. bonvuiuncmeo 6onvhvlx mydepkyie-
30M, YMepuLUX on CONYmMCcmeayIouwux 3a601esarnul, Obiiu 8ul-
SA61EHbL NPU NOMOWJU 0DCTIEO08AHUS CUMNIMOMOB CEMELHbIMU
epauamu u opyeumu cneyuanucmamu. Conymcmeyouumu
3a001e6aHUAMU, KOMOPbIE Yauje 6ce20 CnOCODCMBOBANU
cmepmu 60bHO20 MYOEpPKYIe30M, AGISIUCH. OHKONOSUYECKASL
namonozust, bonesHu cepoyd, Yyuppo3 neueHu, 6HeOOIbHUYHASL
nHeemonust, koungexyusi Th-BUY, ankozonusm u op. Bo écex
NepUoOax 1emanbHulil UCX00, 8bI36AHHbILL CONYMCMEYIOWUMU
3a001e6aHUAMU, Hauje NPOUCXOOUTL HA OOMY.

Knrwouegvie cnoea: mybeprynes, conymcmayiowue 3a0oie-
8AHUSL, CMEPMHOCTb

Introducere

Mortalitatea prin tuberculoza este unul dintre
principalii indicatori epidemiologici care reflecta
povara tuberculozei. Rezultatele obtinute in ultimii
anila nivel global indica o dinamica pozitiva, cu sca-
derea indicatorului mortalitatii cu 47%, comparativ
cu anii 1990 [3].n 2000-2015 au fost salvate 49 mil.
de vieti omenesti. Strategia End TB, propusa de OMS,
prevede o scadere a mortalitatii cu 90% catre anul
2030, comparativ cu 2015, ca urmare, familiile nu vor
suporta cheltuieli enorme cauzate de tuberculoza[1,
4]. La momentul actual sunt inregistrati 9,7 mil. de
copii orfani din cauza deceselor pdrintilor bolnavi
de tuberculoza.

In Republica Moldova, mortalitatea continua sa
scadd, comparativ cu anii precedenti, insa ramane in
2017 lanivel de 7,9, iar in mun. Chisindu constituie 6,8
decese la 100 000 populatie. Conform datelor unor
autori autohtoni, frecventa deceselor bolnavilor de
tuberculoza prin alte maladii si cauze a fost in sca-
dere: 44,4% in anii 1985-1986, 36,5% in 1995-1996
si 20,8%. in 2004-2005 [2].

Obiectivul lucrarii a fost studierea particularita-
tilor deceselor bolnavilor de tuberculoza cauzate de
maladii concomitente.

Material si metode de cercetare

Studiul retrospectiv a fost efectuat in trei perioa-
de si a inclus bolnavii decedati prin maladii asociate:
perioadal (anii 2001-2003), inceputul Strategiei DOTS
- 157 de cazuri; perioada Il (2007-2009), inceputul
Strategiei Stop TB — 110 cazuri; perioada Il (2013-
2015), trecerea la Strategia End TB — 112 cazuri.

Rezultate obtinute

Analizand distributia pacientilor in functie de
sex, a fost stabilitd predominarea barbatilor, compa-

ARTICOLE

34

rativ cu femeile, in toate cele trei perioade, diferentele
atingand valori statistic semnificative (p<0,05). Rapor-
tul barbati/femeia fost de 3,4/1in perioadal, de 2,5/1
in perioada Il si de 3,8/1 in perioada Ill. Repartizarea
decedatilor conform varstei persoanei a demonstrat
cain studiu au predominat bolnavi cu varsta cuprinsa
intre 35 si 65 de ani: 70% cazuri in perioada |, 70,9%
in perioada Il si 69,6% in perioada ll.

Analizand mediul de provenienta a decedatilor,
am constatat prevalenta persoanelor din mediul
urban in toate trei perioade studiate, cu o scadere
a numarului decedatilor in perioadele Il si lll, com-
parativ cu perioada |; diferentele au atins nivelul
de semnificatie statistica, p<0,05. A fost constatata
cresterea numarului de decese in perioadele Il si
lll, comparativ cu | perioada, diferentele atingand
valori de semnificatie statisticd, p<0,05. Numarul
persoanelor fara loc de trai decedate s-a majorat
semnificativin perioada lll, comparativ cu perioadele
I'sil, p<0,05.

Evaluand cazurile in functie de metodele de
depistare a maladiei, am stabilit ca majoritatea
bolnavilor, in perioada | (99,7%), au fost depistati
prin metoda pasiva la adresare directd, iar numarul
lor a scazut semnificativ in perioadele Il (22,7%) si Il
(32,1%) (p < 0,05). Activitatea medicului de familie si
a altor specialisti a crescut in perioadele Il (54,5%) si lll
(52,7%), comparativ cu perioada | (1,3%); astfel, prin
examinarea simptomaticilor au fost depistati circa o
jumatate din cazuri in perioadele Il si lll, diferentele
au atins niveluri de semnificatie statistica (p < 0,05).
Aportul metodei active in depistarea bolnavilor (prin
controlul radiologic profilactic) a fost nesemnificativ:
niciun caz in perioada |, 22,7% cazuri in perioada
Il si 15,2% cazuri in perioada lll. Datele obtinute
demonstreaza existenta problemelor continue in
organizarea depistarii timpurii a bolnavilor cu TB.

Printre formele clinico-radiologice a predomi-
nat tuberculoza pulmonara infiltrativa (majoritatea
deceselor) in toate perioadele studiate, cu cresterea
semnificativa in dinamica in perioada lll (88,4%),
comparativ cu perioadele | (73,2%) si Il (70,9%),
(p<0,05). Afostinregistrata o tendintd de reducere a
tuberculozei diseminate in perioada lll (3,6%) versus
perioadele|(8,3%) sill (9,1%), diferentele nu au atins
niveluri semnificative (p>0,05). Tuberculoza primara,
nodulard, fibrocavitara si formele extrapulmonare au
fost stabilite intr-o proportie mica (1,2%-10,8%).

Analizand particularitatile imagistice ale dece-
datilor, a fost constatata o pondere mare a procesului
tuberculos in faza de destructie a tesutului pulmonar
in toate perioadele cercetate: 44,6%, 31,8% si 35,7%
cazuri, respectiv. Diferentele au atins niveluri semni-
ficative intre perioadele I si Il (p<0,05).




Microscopia sputeila BAAR pozitivd a fost iden-
tificata la peste 1/3 din cazuri in toate perioadele:
38,2%, 47,3% si 39,3% cazuri, respectiv; diferentele
nu au atins valori cu semnificatie statistica (p>0,05).
Printre cazurile cu cultura pozitiva, rezistenta MBT la
preparatele antituberculoase a crescut in perioade-
le 11 (60,6%) si lll (77,6%), comparativ cu perioada |
(4,4%), diferentele fiind semnificative intre perioada
Il si perioada | (p<0,05). Multidrogrezistenta a predo-
minat in toate perioadele: 50%, 70% si 78,9% cazuri,
respectiv; diferente semnificative au fost inregistrate
intre perioadele | si lll (p<0,05).

Cauzele decesului bolnavilor de tuberculoza
prin boli asociate si alti factori au fost de o diversitate
larga (vezi tabelul). Cea mai frecventa cauza letala, in-
registratd in toate perioadele studiate, a fost patologia
oncologica (cancerul pulmonar, al capului si gatului,
hepatic, al prostatei), urmata de patologia cardio-
vasculara (cardiopatia ischemicad) si ciroza hepatica
decompensatad, care au fost maifrecvent confirmate in
perioadal. Printre alte cauze se enumera: pneumonia
comunitard, depistata mai desin perioada lll; alcoolis-
mul cronic, predominant in perioadele Il si lll; atacul
vascular cerebral, identificat mai frecvent in perioada
l; infectia HIV/SIDA si infarctul miocardic, inregistrate
mai des in perioada I, si diabetul zaharat.

Cauzele nemijlocite ale decesului bolnavilor de tuberculozad
cu alte maladii asociate si alti factori

Perioada | | Perioadall | Perioada lll
N % N % N %
Patologia oncologica | 28 | 178 | 21 [ 191 | 24 | 21,4
Patologia sistemului
cardiovascular
Ciroza hepatica

Cauza decesului

32*% | 204 | 54 | 45 | 15 | 134

27 |172| 15 | 96 | 10® | 89

decompensata
Pneumonia
- 7 45 | A | 45 | 15¢ | 134
comunitara
Alcoolismul cronic 7 45 | 10 | 9,1 10 | 89

Atacul ischemic
13 | 83 7 6,4 6 |54/

cerebral

HIV/SIDA 6* 38 |154 136 3 2,7
Infarctul miocardic 3* 119 9 8,2 5 4,5
Diabetul zaharat 7 4,5 5 4,5 3 2,7
Alte cauze 27 |172| 18 [ 164 | 21 | 1838
Total 157 | 100 | 110 | 100 | 112 | 100

Notd:* - diferente semnificative intre perioada | si perioa-
da Il, p<0,05, A - diferente semnificative intre perioada
Il si perioada lll, p<0,05, ® — diferente semnificative intre
perioada | si perioada Ill, p<0,05.

Analizand locul survenirii decesului, a fost con-
statat ca sfarsitul letal cauzat de maladiile asociate
a survenit mai frecvent la domiciliu in perioada |
(58,6%), cu scadere in dinamica in perioadele Il
(40,9%) si Il (34,8%), p<0,05.In spitalele specializate
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(de tuberculozd), mai multi bolnavi au decedat in
perioadele 1l (31,8%) si lll (23,2%), comparativ cu
perioadal (13,3%), p<0,05. Fiecare al 5-lea bolnav din
perioadele | si Il si fiecare al 4-lea din perioada lll au
decedat in spital somatic. Numarul cazurilor de deces
in alt loc (in stradd) a crescut in perioada lll (16,1%),
comparativ cu perioadele precedente, diferentele
atingand valori semnificative intre perioadele | (6,4%)
sill (9,1%), p<0,05.

Discutii

Bolnavii cu comorbiditati sunt spitalizatiin stare
grava, motivata de boala asociatd, frecvent transpor-
tati de serviciul AMU sau transferati din alte spitale
somatice. In literatura sunt raportate date contra-
dictorii privind frecventa nosologiilor asociate [1, 3].
Diagnosticarea bolnavilor de TB cu patologii asociate
este tardiva, procesele de tuberculoza sunt limitate,
iar cauza decesului este boala concomitenta. Depis-
tarea timpurie si tratamentul adecvat al maladiilor
concomitente vor contribui la prevenirea deceselor
la bolnavii cu tuberculoza si comorbiditati.

Concluzii

1. In toate perioadele studiate au predominat
barbatii si persoanele cu varsta cuprinsa intre 35 si
65 de ani.

2. Majoritatea bolnavilor cu TB decedati prin
maladii asociate au fost depistati prin examenul
simptomaticilor la medicul de familie si la alti speci-
alisti.

3. Printre formele de tuberculoza a predominat
tuberculoza pulmonara infiltrativa, cu proces tuber-
culosinfaza de destructie la aproximativ o treime de
cazuri.

4. Microscopia sputei la BAAR pozitiva a fost
identificatd la peste 1/3 din cazuri in toate perioadele
studiate. In dinamica a fost identificatd cresterea
rezistentei MBT la preparatele antituberculoase din
contul rezistentei MDR.

5. Bolile asociate care au contribuit mai frec-
vent la decesul pacientului cu tuberculoza sunt:
cancerul diferitor organe, cardiopatia ischemicg,
ciroza hepatica, pneumonia comunitara, alcoolismul
si alte cauze.

6. Sfdrsitul letal cauzat de maladiile asociate a
survenit mai frecvent la domiciliu in toate perioadele
studiate.
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EVALUAREA CALITATII VIETII
LA PACIENTII CU INSUFICIENTA CARDIACA
CU FRACTIE DE EJECTIE SCAZUTA

Elena BIVOL,
IP USMF Nicolae Testemitanu,
Departamentul Medicing Internd

Rezumat

Potrivit datelor din literatura de specialitate, evaluarea ca-
litatii vietii in insuficienta cardiaca a devenit un instrument
relevant pentru definirea prognosticului bolii si a eficientei
interventiei terapeutice. Scopul studiului realizat a fost eva-
luarea calitatii vietii la pacientii cu insuficientd cardiaca cu
fractie de ejectie scazutd. Am examinat 146 de pacienti cu
insuficienta cardiaca, cu fractia de ejectie <50%, distribuiti
in trei grupuri in functie de clasa functionala (CF) NYHA.
Calitatea vietii a fost apreciata conform chestionarului de
forma scurta cu 36 de intrebari — Short Form-36 (SF-36).
In studiul nostru, exceptdnd scorul sanatatii mentale, toate
celelalte sapte scoruri au fost mai scazute in grupul paci-
entilor cu insuficienta cardiaca avansata. Este de remarcat
ca scorul SF-36 pentru pacientii cu IC CF IV NYHA a fost
cert mai mic comparativ cu pacientii cu IC CF II NYHA,
ilustrand o calitate a vietii mai joasa. Calitatea vietii este
afectata la toti bolnavii cu insuficientd cardiaca si este influ-
entatd preponderent de gradul afectarii cardiovasculare.

Cuvinte-cheie: calitate a vietii, insuficienta cardiaca

Summary

Quality of life assessment in heart failure patients with
reduced ejection fraction

According to literature data, the quality of life assessment
in heart failure has become a valuable tool in defining the
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prognosis and therapeutic. The purpose of the study was
to evaluate the quality of life in heart failure patients with
reduced ejection fraction. We examined 146 heart failure
patients, with an ejection fraction <50%, distributed into
3 groups depending on NYHA functional class. Quality of
life assessed through the MOS SF 36-Medical Outcome
Study-Short Form 36 instrument. In our study, excepting
the mental health score, all seven other scores were lower
for the group of patients with advanced heart failure. SF-36
score for heart failure patients FC IV NYHA was certainly
lower compared to patients with FC II NYHA, suggesting
lower quality of life. The quality of life is reduced in all
heart failure patients and predominantly, is influenced by
the degree of cardiovascular damage.

Keywords: quality of life, heart failure

Pe3zrome

Ouenka Kauecmea JHcu3Hu RAUUEHMOE ¢ CePOeUHOlL He)o-
CIAMOYHOCHBIO CO CHUMNCEHHOU (hpaKyuell svblOpoca

Coenacno numepamype, oyenka Ka4eCmea JHCU3Hu npu
cepoeunoli HedoCmamouHOCIMU CMaAna 8aMCHLIM UHCIPY-
MeHmoM 8 onpedelieHuy npocHo3a bonesHu u dppexmus-
HOCMU mepanesmuuecko2o emewamenvcmea. Llenvio uc-
CN1e008aHs OLIIO OYEHUMb KAYeCHE0 JHCUSHU NAYUEHIO8
€ cepOeyHOll HedOCMamoyHOCMU CO CHUNCEHHOU (hparyueri
evibpoca. Mot uccnedosanu 146 nayuenmos ¢ cepoeunol
Hedocmamounocmolio ¢ gpaxyueit sviopoca <50%. Iayu-
enmul OvlIU pacnpedenenvl Ha 3 2pynnvl 6 COOMEEemCcmauU ¢
@yuryuonanvuvim kiaccom NYHA (©K). [{ns onpedenenus
Kauecmea JHCusHu Obllad UCNONb308AHA KPAMKAA AHKemd
— MOS SF-36. B nawem ucciedosanuu, 3a UCKIOUEHUEM
OYeHKU NCUXUHLECKO20 300p08bsl, 6ce Opyeue napamempol
Ol HUdHCE ONIA SPYNNbL NAYUEHINO8 ¢ npopeccupyioujel
cepoeunoil Hedocmamounocmoio. Cnedyem ommemuma,
umo oyenxa SF-36 y nayuenmos c XCH @K IV NYHA 6wvina,
be3ycnoeHo, Hudice no cpasHeruro ¢ bonvuvimu ¢ XCH @K
II NYHA, umo uantocmpupyem 0Oonee HU3Koe Kaiecmso
arcusnu. Kauecmeo sicusnu nopasicaemcs y 6cex nayueHmos
¢ cepOeuHoll HedOCMAamoYHOCMbIO U 8 OCHOBHOM 3A6UCUM
om cmeneHu cepoeyHOCoOCyOUCO20 NOBPENHCOEHUSL.

Knrwoueswvie cnosa: xauecmeso HCU3HU, cepz)etmaﬂ Heoo-
cmamov4Hocntb

Introducere

Progresul stiintific in domeniul medicinei a
cunoscut o mare ascensiune in ultimii ani, atat ca
posibilitati de diagnostic, cat si in privinta terapiei.
Acest lucru s-a datorat si dezvoltarii tacticilor noi
de tratament, produselor farmaceutice noi, dar si
diagnosticului timpuriu prin biomarkeri specifici.
Insa, in cazul oricarei inovatii, se impune aprecierea
eficacitatii terapeutice, de diagnostic sau prognostic.
in cardiologie, elementele monitorizate in mod tra-
ditional sunt: mortalitatea, morbiditatea, parametrii
clinici sau rata de respitalizare. In ultima perioada
insd, se acorda o atentie sporita parametrilor per-




ceputi de pacient — calitatea vietii, nivelul de stres,
gradul de satisfactie sau de stare buna.

In general, calitatea vietii bolnavilor suferinzi de
afectiuni cronice a fost si rdmane subiect de cerce-
tareinterdisciplinara (medicalg, psihologica, sociala,
socioeconomica etc.) la nivel mondial. S-au efectuat
sau sunt in curs de desfasurare studii internationale
privind calitatea vietii bolnavilor oncologici, cardio-
vasculari, neurologici, a celor cu suferinte psihice, re-
zultatele studiilor fiind aplicate in practica medicala
curentd, avand ca rezultat imbunatdtirea evidenta a
calitatii vietii acestor categorii de pacienti. Problema
calitatii vietii bolnavilor suferinzi de afectiuni cro-
nice, constituie una dintre problemele serioase de
sanatate publica. Importanta acestei probleme este
determinatd atat de numarul mare de bolnavi aflati
in aceasta stare de boala cronica, cu durata de luni,
ani sau zeci de ani, de implicatiile sociale comunitare,
familiale, cat si de cheltuielile ridicate de ingrijire a
acestor pacienti.

Potrivit datelor din literatura, evaluarea calitatii
vietii in insuficienta cardiaca (IC) a devenit un instru-
ment important in definirea prognosticului bolii si
a eficientei interventiei terapeutice [1, 2]. In ultimul
deceniu au fost efectuate mai multe studii privind
calitatea vietii pacientilor cu IC, care au recunoscut
importanta evaluarii bolii nu doar din punct de ve-
dere biologic, ci si psihosocial. Un studiu al literaturii
identifica peste 150 de instrumente pentru aprecie-
rea calitatii vietii [1, 3].

Pentru evaluarea calitatii vietii am utilizat in-
strumente validate. S-a optat pentru alegerea unui
instrument generic cum este SF-36, din consideren-
tul ca acesta a fost validat pentru folosirea pe larg
in studiile internationale pentru o gama variata de
afectiuni.

Scopul studiului efectuat a fost evaluarea calita-
tii vietii la pacientii cu insuficientd cardiaca cu fractie
de ejectie scazuta.

Material si metode

Pentru realizarea scopului si a obiectivelor
studiului a fost selectat un lot de 146 de pacienti
cu insuficienta cardiaca, cu fractia de ejectie <50%,
internati consecutiv in sectiile de cardiologie ale
SCM Sfanta Treime, in perioada 1 ianuarie 2016 - 31
decembrie 2017.

Pacientii au fost divizati in trei grupuri in functie
de clasa functionala (CF) NYHA.

+ Primullot cuprinde 29 de pacienti cu insufi-
cienta cardiaca IC CF IINYHA, cu varste cuprinse intre
505i 83 de ani, cu vechime a afectarii cardiovasculare
intre 1 si 43 de ani.
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+ Aldoilealot este format din 89 de pacienticu
insuficienta cardiaca CF Il NYHA, cu varste cuprinse
intre 34 si 83 de ani, cu vechime a afectarii cardio-
vasculare intre 1 si 40 de ani.

+ Altreilealot cuprinde 28 de pacienti cu insu-
ficienta cardiaca CF IVNYHA, cu varste cuprinse intre
45 si 85 de ani, cu vechime a afectdrii cardiovasculare
intre 1 si 25 de ani.

Metodologia de cercetare a constat in aplicarea
instrumentului generic MOS SF 36 (Medical Outco-
me Study-Short Form 36), test clasic de masurare a
calitatii vietii pacientilor cu boli cronice din cele trei
loturi de cercetare.

Intr-un studiu realizat de Garratt, Schmidt,
Mackitosh si Fitzpatrick (2002) pe un numar de 3921
de cercetari privind instrumentele de evaluare a QoL
(calitatea vietii) in boala cronica, publicate in peri-
oada 1990-2000, s-a evidentiat faptul ca SF-36 este
pe o pozitie net superioara comparativ cu celelalte
instrumente generice utilizate in evaluarea QoL in
boala cronica (tabelul 1).

Tabelul 1
Instrumentele de evaluare a QoL (din 3921 de cercetdiri,
1990-2000)

SF-36 408
Sickness Impact Profile 111
Nottingham Health Profile 93
EORTIC QLQ-C30 82
QALY 79
EuroQoL 77
Health Assessment Questionnaire 62
Quality of Wellbeing Scale 53
Health Utilities Index 41

WHOQOL 24
Healthy Years Equivalent 24

Tratamentul performant al insuficientei cardia-
ce a contribuit la ameliorarea supravietuirii si a cali-
tatii vietii. Cu toate acestea, nivelul sanatatii legat de
calitatea vietii este mult mai scazut la acesti pacienti
decat in populatia generala.

Studiul SF-36 ne ajuta sa identificdam modali-
tatile de ameliorare a starii de bine si sa identificam
strategii pentru a preveni rezultatele negative [10].
Raspunsurile pacientilor la testul SF-36 au fost uti-
lizate pentru a determina valoarea componentei
mentale de sinteza (MCS) si a componentei fizice de
sinteza (PCS). Pentru toate scalele studiate, punctajul
a fost de la 0 la 100. Scorurile mari indica starea de
mai bine, ameliorarea functieifizice sau mentale, sau
0 mai buna calitate a vietii pacientului. Rezumatul
scalelor are aceeasi interpretare, dar nu acopera
intreaga gama de la 0 la 100.




Examinarea generala a inclus: datele so-
ciodemografice, examenul clinic, antropometria,
hemograma, peptidul natriuretic cerebral (NT pro-
BNP), ecocardiografia. Intensitatea durerii a fost
determinata prin scala analoaga vizuala (VAS), de
la0la10cm.

Rezultate obtinute

in tabelul 2 se observa ca din 146 de pacienti
inclusi in studiu, 29 au avut ICCF IINYHA, 89 - IC CF
I NYHA, 28 - IC CF IV NYHA. Distributia pe sexe in
grupuri a fost B/F = 18/11in IC CF Il NYHA, 49/40 in
IC CF 1l NYHA si 20/8 la pacientii cu IC CF IV NYHA.
Varsta medie inregistratd a fost de 65 de ani. Fractia
de ejectiein grupuri a fost 43.49+1.1%; 40.18+0.78%
si 37+1.57% respectiv.

Valorile NT pro-BNP au fost: 2752.97+778.7 pg/
mL in IC CF IINYHA, 4473.15+623.99 pg/mLin IC CF
NINYHA si5108.34+1321.13 pg/mLin ICCF IV NYHA.
Durata spitalizarii pacientilor cu IC CF Il NYHA a fost
de 10.79+0.75 zile; 11.86 £+ 0.57 zile in cazul ICCF Il
NYHA si 12.9+1.39 zile in IC CF IV NYHA. Nivelul du-
rerii, conform scdrii analoage vizuale a fost: 5.2+0.34;
5.59+0.21 si 5.7£0.4 respectiv.

La evaluarea rezultatelor chestionarului SF-
pacientii IC Il NYHA, IC Il NYHA, IC IV NYHA a fost,
respectiv, 14.82+ 3.15; 11.4+£41.26 si 7.4+2.09.
Scorul limitarii fizice pentru cele trei grupuri a fost
28.57+7.12; 20.23+3.26 si 12.2+27.71 respectiv.
Influenta limitdrii emotionale a fost de 48.8+7.76
pentru pacientii ICIINYHA; 36.11+4.34in ICIIINYHA
i 23.5+6.12in IC IV NYHA.

Nivelul vitalitatii in grupuri a fost de 17.5%
2.76; 17.38+£1.81 si 14.44+2.79 in IC CF IV NYHA.
La evaluarea sanatatii mentale am obtinut un scor
de 47.42+2.38 pentru IC CF Il NYHA; 53.47+1.68 si
53.48+2.23 pentru pacientii IC clasele functionale
l'siIV.

Functia sociala in cele trei grupuri a fost
30.83+4.47;30.97+2.67 si 17.62+4.79 respectiv. Sco-
rul durerii fizice, conform chestionarului SF-36, a fost
24.92+3.42;26.89+2.13;12.68%2.74 pentru pacientii
cu ICCF IINYHA, ICCF Il NYHA, IC CF IV NYHA.

Nivelul sdnatatii generale inregistrat a fost de
21.7843.58;18.75+£2.07 5i 11.85+£2.51 respectiv. Gra-
dul modificarii starii generale pe parcursul ultimului
an a fost egal cu 10.71+2.7 pentru pacientii IC CF II
NYHA, 14.75+2.1 pentru IC CF Il NYHA si 5.55+2.43
pentru IC CF IV NYHA.
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Tabelul 2
Evaluarea calitdtii vietii la pacientii cu IC prin subscale
Indiciievaluati | ICIINYHA ICHIINYHA ICIVNYHA
Numar 29 89 28
Barbati/femei 18/ 49/40 20/8
Varsta, ani 6568+174 | 65054107 6475+18
FE, % 4349411 40.18+078 374157
NTPIOBNP 1 57500747787 | 4473.152623.99 | 5108344132113
pg/mL
Durata spitalizé- | 10701075 | 11862057 129+139
rii, zile
Durere 524034 559+021 57404
Functiafizica | 14824315 | 1144126 74+209
Rollimitarifizice | 28574712 | 20234326 | 12242771
Rol mitar 188776 | 36114434 | 2354612
emotionale
Vitalitatea 1754276 17.38+181 1444279
. —
536 Sndtatea | i3 | s3azsies | 53484223
mentald
Functiasocials | 3083447 | 30974267 | 17624479
Durereafizica | 24924342 | 2689+213 | 1268+274
Sandtatea |y 000350 | 18754207 | 11854251
generald
Modifcari 1071427 1475421 5554243
laTan
Discutii

Lucrarea de fata reprezinta o noua abordare a
domeniului calitatii vietii la o categorie de pacienti
tot mai numeroasa, si anume cei cu insuficienta
cardiaca cronica.

Chestionarul SF-36 utilizeaza opt scale: functia
fizica, functia sociala, rolul fizic si emotional, sana-
tatea mentala, vitalitatea, durerea somatica, starea
generala de sdndtate. SF-36 health survey este un scor
complet pentru evaluarea calitatii vietii pacientilor cu
insuficienta cardiaca. Analizand rezultatele, conform
raspunsurilor pacientilor s-a determinat ca valoarea
medie a activitatii fizice efectuate de bolnavii cu ICCF
IV NYHA (grupul Ill), cum ar fi posibilitatea autoservi-
rii, mersul la distanta de 500 metri, a fost de 7.4+2.09,
pe cand in grupul Il (IC CF Il NYHA) si grupul | acest
indice a fost de 11.4+41.26 si, respectiv, 14.82+3.15,
astfel determinand o diferenta statistic semnificativa
(p<0,001), date confirmate si de alte studii [2, 5].

Valoarea medie a activitatii fizice efectuate con-
form Scalei functiei fizice a fost semnificativ dependen-
ta de nivelul peptidului natriuretic cerebral si fractia de
ejectie a ventriculului stang, insa nu au fost influentate
de varsta pacientului. Scala rolul fizic cuprinde itemi
ale caror scoruri scot in evidenta daca se produce
reducerea timpului de munca, daca exista limitari ale
naturii muncii sau daca activitatile zilnice se produc
cudificultate, determinand ca o parte din persoane au
redus numarul de activitati si au limitat natura muncii
lor. Scala durere somaticd cuprinde intrebari ce deter-




mina daca durerile somatice si-au schimbat durata
de actiune asupra persoanelor din lotul de studiu si
le-a afectat activitatile — a fost mai scazut in grupul
Il si similar la pacienti cu IC CF Il si lll. Scala sandtate
generald, adica aprecierea propriei sanatati de catre
persoanele din lotul de studiu, a aratat: 70% considera
ca sanatatea lor generald este mediocra. Niciun paci-
ent nu percepe sandtatea sa generala ca foarte bund.
Scala de vitalitate ne arata ca vitalitatea si energia
sunt rareori sau niciodata resimtite de catre pacientii
cu insuficienta cardiacd, predominand oboseala sau
extenuarea. Scala functiei sociale demonstreaza ca
starea de sanatate fizica sau problemele emotionale
au afectat activitatile sociale obisnuite in familie, cu
prietenii, vecinii, iar pe parcursul ultimelor patru sap-
tamani, au existat momente in care starea de sandtate
fizica sau emotionald a afectat activitatile sociale (cum
ar fi vizitarea prietenilor, rudelor). Scorurile sdndtdtii
generale, al functionalitdtii sociale si emotionale au
fost mai bune in grupul pacientilor cu IC CF Il si Ill,
comparativ cu pacientii mai gravi dun IC CF IV NYHA.
Reducerea activitatii si neatentia la bolnavii grupului |
ainregistrat valori medii de 48.8+7.76, de 36.11+4.34
in grupul Il si 23.5+6.12, determinand o diferenta
statistic semnificativa (p<0,001). Huber, Alonso et
al. sustin ca afectarea emotionala este nu doar o ca-
racteristica a patologiei in sine, dar si o caracteristica
populationald, a nivelului de viata si a starii de bine,
fiind semnificativ mai importanta in tarile Europei de
Est [2, 7]. Scorurile sanatatii generale au fost scazute
pentru cele trei grupuri, dar mai evident la pacientii
cu ICCF IV NYHA. Scala sandtate mentald:,,uneori” - a
fost raspunsul majoritar, iar o buna parte din timp,
pacientii sunt depresivi in acest sens, mai ales cei din
primul si al doilea lot de studiu.

Se observa ca rolul fizic nu influenteaza sana-
tatea mentald, deoarece nu exista un coeficient de
corelatie stransa intre acesti parametri, comparativ
cu celelalte scale.

In studiul nostru, exceptand scorul sanatatii
mentale, toate celelalte opt scoruri au fost mai
scazute pentru grupul pacientilor cu insuficienta
cardiaca avansata. Este de remarcat ca scorul SF-36
pentru pacientii cu IC CF IV NYHA a fost cert mai mic,
comparativ cu bolnavii cu IC CF Il NYHA, ilustrand o
calitate a vietii mai joasa.

Numeroase studii au raportat nivele diferite de
sensibilitate a instrumentelor de apreciere a calitatii
vietii la pacientii cu patologie cardiovasculara [3, 6].
Desi aceste studii au utilizat, in general, instrumente
similare, este dificila compararea rezultatelor, deoa-
rece studiile au fost axate pe populatii cu diferite
patologii cardiovasculare sau au fost folosite pentru
evaluarea unor tactici sau interventii specifice [7].
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Rezultatele studiilor medicale, tehnice, chimice,
biochimice si farmacologice din domeniile de cerce-
tare a patologiei cardiace sunt frecventimplementate
pentruimbunatatirea parametrilor psihofizici, sociali,
familiali ai acestor pacienti.in acest context, si calitatea
vietii pacientilor cardiaci ce se afla sub tratament de
lunga duratd, cu un grad inalt de invalidizare, constitu-
ie undomeniu prioritar al asistentei medicale specifice
si a celei medico-sociale si psihologice, atat la nivel
mondial, cat si la nivel national. Cresterea nivelului de
viatd, in general, si al vietii zilnice se poate atinge nu
doar prin masuri terapeutice complexe (farmacologi-
ce), ci si prin masuri organizatorice, sociale (imbuna-
tatirea habitatului), familiale sau comunitare.

Concluzii

1. Insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie
scazuta influenteaza semnificativ statutul psihoemo-
tional si fizic al pacientului, avand un impact solitar
major in dereglarile fizico-motorii.

2. Dereglarile fizico-motorii sunt mai exprimate
la pacientii cu insuficienta cardiaca avansata.

3. Calitatea vietii este afectatad la toti pacientii
cu insuficienta cardiaca si este influentata prepon-
derent de gradul afectarii cardiovasculare.
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Summary

Tuberculosis detection represents the major challenge in
actual health care system of the Republic of Moldova. The
aim of the study was the assessment of the features and
risk factors of 101 patients with pulmonary tuberculosis
detected in the frame of the primary health care of Chisinau
city and diagnosis confirmed by molecular genetic method
GeneXpert MTB/Rif. The research results established that
more frequently were detected patients with lack of health
insurance and poor social economical state. The risk factors
such as chronic alcoholism, drug consumption, and history
of detention, migration and comorbid state were identified
in a low proportion. Despite the fact that high risk groups
such as persons with tuberculosis contact and HIV infected
individuals must be detected by active screening, they were
detected predominantly by passive way. Despite the fact, that
severe and extensive clinical radiologic forms predominated
in patients detected by addressing, the treatment success rate
was without differences compared with patients detected by
active screening.

Keywords: tuberculosis, risk factors, detection, GeneXpert
MTB/RIF

Rezumat

Aportul metodei molecular-genetice in depistarea
tuberculozei

Depistarea tuberculozei reprezinta o provocare majord pen-
tru sistemul actual de sanatate al Republici Moldova. Scopul
cercetarii a fost evaluarea particularitatilor si a factorilor
derisc a 101 pacienti cu tuberculoza pulmonara, depistati in
cadrul asistentei medicale primare din municipiul Chisindau
si cu diagnostic confirmat prin metoda molecular-genetica
GeneXpert MTB/RIF. Rezultatele studiului au confirmat ca
mai des au fost depistati pacienti neasigurati, cu o stare so-
cioeconomicd precard. Factorii de risc precum alcoolismul
cronic, consumul de droguri, istoricul de detentie, migratia
si comorbiditatile au fost identificati intr-un numdr redus. In
pofida faptului ca grupele cu risc inalt, precum persoanele
cu contact tuberculos §i cele infectate HIV, trebuie sa fie
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depistate prin screening activ, acestea au fost depistate mai
frecvent pasiv. Desi formele clinico-radiologice severe §i
extinse au predominat la pacientii depistati prin adresare,
rata succesului terapeutic nu s-a diferentiat de cea a paci-
entilor depistati prin screening activ.

Cuvinte-cheie: tuberculoza, factori de risc, depistare,
GeneXpert MTB/RIF

Pezrome

Brnao monexkynapno-cenemuueckozo memooa 6 gviseie-
Hue mybdepkynesa

Buisignenue mybeprynesa asnsiemes cepvesroii npoonemot
0J1A HblHewHell cucmemsl 30pasooxpanenus Pecnyonuku
Monoosa. [lenvio uccnedosanus 6bLIO ONpedenUms 0Co-
bennocmu u paxkmoput pucka 101 nayuenmos ¢ mybepky-
JI€30M J1€2KUX, BbISGIEHHBIX 6 PAMKAX NEPEUYHOU MEOUKO-
canumapHoil nomowu 2opoda Kuwiunsy u ¢ noomsepoic-
OEeHHbIM OUACHO30M MONEKYIAPHO-2eHEMUYECKUM MENOo0oM
GeneXpert MTB/Rif. Boino ycmarogneno, umo yauje 8ce2o
ObLIU 8bIAGTEHbI NayUeHmbl 6e3 MeOUYUHCKOU CMPAX08KU
U CO CHUINCEHHBIM COYUANLHO-IKOHOMUUECKUM CINAINYCOM.
Daxkmopwl pucka, maxue Kak XxpOHU4ecKull aiko2ouusm, yno-
mpebenue HapKOMuUKo8, MIPEeMHOe 3aKIIOYeHIUe, MUCPa-
yus, conymcmsyrouue 3a001e6anus, ObLIU YCMAHOBIEHbI
V HeCKonbKo cyuaes. Bonpexu pexomenoayuu axmugnoeo
8bIABTIEHUS 2PYNN NOBLIUEHHO20 PUCKA, BKII0YABUIUE TI00ell
¢ mybepxynesuvim konmaxkmom u BUY-unpuyuposannuvle
auYya, OHU ObLIU OOHAPYIHCEHB NPEUMYUECTNBEHHO NACCUB-
Holv nymem. Hecmomps ha mo, umo msoicenvle u oouup-
Hble KIUHUKO-PEeHM2eHON02uYecKue hopmul npeobnadanu y
NAayueHmos, 8blA6JIeHHbIX NPU 00paweHuU, 00 YCNeuHo
8blIeUeHHbIX ObLIO 0OUHAKOBO NO CPABHEHUIO ¢ 0oJell na-
YUEeHMO8, 8bIABNIEHHBIX AKMUBHBIM NYMEM.

Knrwuesvie cnosa: mybeprynes, paxmopwl pucka, 8ovisieie-
nue, GeneXpert MTB/RIF

Background

Tuberculosis (TB) represents a major threat to
public health worldwide. The internationaly appro-
ved strategy in control of TB, defined as End TB Strate-
gy combines health promotion, disease prevention,
case detection and patient management at the first
encounter [7, 8]. In the countries of Eastern Europe,
Baltic States and the Commonwealth of Indepen-
dent States (CSI) the diagnosis and treatment are
performed in the specialized TB services. TB control
system from those countries follows a three-tiered
structure, incorporated at the national, regional and
district level. The system of national TB control ser-
vices consists of a network of TB facilities and health
care institutions. However, for the successful disease
control, entire health care sector must participate in
TB control practices [5, 6]. Early detection and referral
for out-patients treatment represent the frontline




where health care providers are involved, in a way
reducing the burden of TB at the community level.

Primary health care provides (PHCP) are health
workers: physicians-general practitioners (GPs), nur-
ses, auxiliaries and community workers who serve
frotline providers, responding to the health needs
of the community [6, 7]. PHCP are the first to meet
a TB patient, before the diagnosis is established [6].
Those providers represent the level where early
detection must be performed and the efficacy of
TB control activities has bigger impact (conside-
ring that a person with an undiagnosed active TB
will infect in average 10-15 other people per year).
Specific roles of PHCP differ according to regional or
national guidelines, but they must accomplish the
following functions established by the WHO Guide
on TB Control for Primary Health Care Providers for
countries localized in the WHO European Region
with high and intermediate TB burden:

1. Suspect the disease in patients with symp-
toms suggestive of TB;

2.Ensure collection of sputum for microbiologi-
cal examination for acid-fast bacilli from the patients
with productive cough lasting more than 3 weeks;

3. Send the collected sputum to diagnostic
laboratory for identifying acid-fast bacilli;

4. Order to perform chest X-ray examination of
suspected patients;

5. Refer suspect individual to the specialized
services for diagnosis and treatment;

6. Communicate to patients that the disease is
curable and emphasize the importance of a regular
and complete treatment;

7. Communicate with specialized organizati-
ons about the patients referred for diagnosis and
treatment;

8. Perform screening of close TB contacts;

9. Educate general community about the signs
and symptoms of TB;

10. Provide directly observed therapy till com-
pletion during the continuation phase;

11. Report complications, drug side effects,
default of specific treatment to TB services;

12. Complete administrative forms and send
them to the TB services;

13. Monitor high risk groups according to the
national recommendations;

14. Perform BCG vaccination and tuberculin
skin testation of children-closed contacts with TB
patient [4, 5, 6].

Some specifique recommendations for Moldo-
van PHCP were included in the national guide for Tu-
berculosis Control at the Primary Health Care Level:
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1. Ensure the chemo preventive treatment
of contacts from 0-18 years old and HIV infected
contacts;

2. Identify individuals at high TB risk according
to the national guideline and to perform examina-
tion (chest X-ray examination in adults and tubercu-
lin skin testation in children);

3. Perform collaborative activities with local
NGOs in disease prevention;

4. Support TB patients in association with the
community, public local authorities and governmen-
tal institutions.

The guide emphasizes some regulations of
active screening to be performed by PHC sector:

1. Perform clinical examination of high risk groups
of adults and children every 6 months;

2. Order a chest X-ray and microscopic exami-
nation of the sputum of individuals with suggestive
signs and symptoms;

3. Order a chest X-ray in adults and tuberculin
skin test in children from high risk groups at least
one time in 12 months, even if there are no clinical
signs suggestive for TB;

4.To perform the clinical examination annually
to individuals included in the dangerous groups;

5. Perform a chest X-ray in patients from dange-
rous groups with suggestive signs and symptoms.

Perform a chest X-ray in individuals from con-
tingency groups before the enrollment into the
work field and one time per year [3]. Considering the
exposed data it was performed a study with the aim
of the assessment of the general, socio-economical
and epidemiological risk factors of pulmonary TB
patients detected by GPs according to the way of de-
tection; 3. Evaluation of case-management, clinical
aspects, radiological aspects and treatment outcome
of pulmonary TB detected by GPs according to the
way (passive and active) of detection.

Material and methods

It was performed a retrospective selective, de-
scriptive study targeting social, demographic and
economic peculiarities of 101 patients with pulmo-
nary tuberculosis diagnosed in the Chisinau city in
the period of 1.01.2015 — 31.12.2015. The investiga-
tional schedule included demographic, social and
epidemiological data: sex (male/female ratio), age,
urban/rural residence, country of patient’s origin,
educational level, socio-economic status (employed,
unemployed, retired, disabled, student), health insu-
rance status (uninsuranced, insuranced), migrational
and detention history, presence of high risk (close
contact, comorbidities: HIV-infection, psychiatric




diseases, immune suppressive treatment), type of
infectious cluster, health care seeking behavior, way
of the patient’s detection. All selected patients were
diagnosed and managed according to the National
Clinical Protocol 123 Tuberculosis in adults [3]. En-
rolled patients were distributed in two groups: 1
group constituted of 73 patients with pulmonary TB
detected in the frame of primary health care sector
by general practitioners as symptomatic patients and
2 group constituted of 28 patients with pulmonary
TB detected by general practitioners by active way
of screening.

Results and discussion

According to the published data by the Mol-
dovan National Centre for Management in Health
during the period 2011-2015 it was registered an
important decline (with 23/100.000) of the new case
incidence in Chisinau city from 76/100.000in 2011 to
53,9/100.000 population in 2015. The total number
of new pulmonary TB cases decreased from 602 in
2011to0435in 2015 [1]. By PHCP were detected 213
(48,96%) new pulmonary TB cases in 2015. In the
frame of passive way of screening GPs detected 129
(60,5%) patients and through the active screening
484 (39,5%) cases. From the total number of 213
cases 101 (47,4%) were confirmed by the positive
GeneXpert MTB/RIF assay.

Sexdistribution established the predominance
of men in comparison with women in both groups
48 (65,7%) in 1*tgroup and 22 (78,5%) cases in the
2" group, with male/female ratio=1,92/1 in 1stgroup
and 3,67/1 in the 2" group. Repartition of the pati-
ents into age groups according to the WHO recom-
mendations, identified that the largest represented
was 35-44 years old age group: 25 (34,2%) patients
in the 1stgroup and 8 (28,6%) cases in the 2" group,
followed by the 45-54 years group 7 (25,0%) case in
the 2" group and 25-34 years group 18 (24,6%) pa-
tients in the 1stgroup. Redistributing patients in two
age groups (young and >45 years) it was established
the predominance of younger cases (55 (75,3%)) in
the Tstgroup comparing with 17 (60,2%) patients in
the 2" group, and older patients in the 2" group 11
(39,3%) comparing with 18 (24,6%) in the 1stgroup
without achieving statistical threshold. So, stratifying
patients according to the biological characteristics
it was argued that men and older individuals (>45
years) are target more frequently by the screening
methods and young persons, as well as women are
more frequently detected and diagnosed through
passive way of screening as symptomatic patients
(table 7).
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Table 1
Distribution of patients according to the demographic
factors

Demographic factors SG,n=73 CG, n=28 P

n (%) n (%) value

Sex Men 48 (65,7) 22 (78,5) | >0,05
Women 5(34,3) 6(21,4) | >0,05

Young 18-24 years (1 6,4) 3(10,7) | >0,05
groups 25-34 years (24 6) 6(21,4) | >0,05
35-44 years 5(34,2) 8(28,6) |>0,05

Older 45-54 years 3(17,8) 7 (25,00 | >0,05
groups >55years 5(6,9) 4(143) |>0,05
Residence | Urban 56 (76,7) | 23(82,1) |>0,05
Rural 17 (23,4) 5(17,9) | >0,05

Two thirds of patients were from urban area,
and one third — from rural area. No homeless patients
were identified among the selected cases. By distri-
buting the patients according to the educational
level, it was determined that individuals with low
level of school education (primary and incomplete
secondary school) were identified in a similar pro-
portion in the 1*tgroup and in 2" group: 21 (28,8%)
and 7 (25%) cases, respectively. By distributing the
patients according to the socioeconomic status, it
was established that the rate of patients with eco-
nomic stability was higher in the 2™ than in the 1+
group. So, one third of patients was employed in
the 2" group 10 (35,7%) patients comparing with
16 (21,9%) cases — in the 1stgroup. One half of both
groups, (42 (57,53%) patients in 1sgroup and 13
(46,4%) patients in 2" group) were unemployed.
The totality of patients with low financial income
(unemployed, retired and students) was in a similar
proportion in both groups: 57 (78,1%) in 1stgroup vs
19 (67,9%) cases in 2" group. Assessing the civil sta-
tus it was identified the same rate of married persons
in both groups: 15tgroup (46 (63,1%) cases and 13
(46,4%) cases in 2" group. Patients living under the
poverty line, with the income less than the minimum
consumer basket were more frequently identified
in the 1*group than in the 2" group. Harmful social
habits such as chronic alcoholism and drug use, as
well as the history of imprisonment and migration
during last year were identified in a small number
of cases, without statistical differences between the
groups. Epidemiological risk factor, such as a close
contactand being a member of the family TB cluster
statistically prevailed in the 1stgroup 17 (23,3%) vs
the 2" group 2 (7,1%) cases, although the active way
of detection is oriented especially to close contacts.
So, it was identified the unsatisfactory use of active
way of TB screening in infectious clusters (table 2).




Table 2
Distribution of patients according to the social economical
factors
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treatment, and psychiatric diseases identified in
both groups.
Table 3

The rate of health uninsured patients was si-
milar in both groups, as well as the rate of patients
with comordities. So, two third of both groups were
uninsured. One fifth of both groups were comorbid
patients. Delayed diagnosis due to the insidious onset
of the disease lasting more than 60 days statistically
prevailed in the 1stgroup, 64 (87,7%) vs 8 (28,6%) cases
in the 2" group. Summing all patients form high risk
groups it was established that persons with risk for
TB predominated in 15tgroup 27 (36,9%) vs 6 (21,1%)
patients from 2" group. So, it can be concluded that
passive way of screening contributes to delayed de-
tection, diagnosis and treatment onset. By the other
side the low rate of patients from high risk groups
detected through the active way of screening de-
monstrates poor disease control performed by PHCP
in the frame of high risk groups (table 3).

The rate of patients from high risk groups was
statistically higher in the 1stgroup, 27 (36,9%) cases
compared to the 2" group - 6 (21,4%) cases. Being
one of subgroups, HIV-infected individuals were
more frequently in the 1*group 8 (29,6%) comparing
with the 2" group 2 (7,14%) cases. More evidently,
TB contacts were more frequently identified in the
1stgroup — 17 (62,9%) cases comparing with the 2
group of 2 (7,14%) patients. There were no differen-
ces in the rate of patients with immune suppressive

43

Demographic G a3 G, Case-management of TB patients and high risk groups
factors /= n=28 | Pvalue
o 5G,n=73| CG,n=28
n (%) n (%) Characteristics Pvalue
- n (%) n (%)
Low (primary/ K of health
incomplete 21(28,8)| 7(25,0) | >0,05 !_ac of healt 47 (64,4) | 17 (60,7) | >0,05
Secondary) INsurance
Educational C Associated
30 ase
status Secondary 41,09) |1 (50,00 | >0,05 manage- | diseases 17(22,3) | 5(17,6) | >0,05
Professional 14(19,2) | 4(14,3) | >0,05 ment Late ietected 64 g (28,57) | <0,001
Superior 8(10,9) | 135 | >005 (>60 days) (87,67)
16 High risk groups 27 (36,9) | 6(21,4) | >0,05
Employed (21.92) 10(35,7)| >0,05 SG,n=27 | CG,n=6
42 HIV coinfected 8(29,6) | 2(7,14) | <0,001
i Unemployed 13 (46,4)| >0,05
Etccinom'ca' ploy (57,53) |13 “64 High risk | TB-contact 17(62,9) | 2(7,14) | <0,001
status Disabled 1(1,37) 0 >0,05 groups Immune suppres- 167 2(7.14 0.05
Student 8(109) | 2(7,1) | >0,05 sive treatment (3.7) (714) | >0,
Retired 6(82) | 4(14,3) | >0,05 Psychiatric disease | 1(3,7) 0 >0,05
Under minimum .
standard life 27 (36,9) | 14 (50,0)| >0,05 When assessing the Iaboratory featu.res of 'Fhe
10 enrolled new pulmonary TB cases, it was identified
Migration 2(7,1) | >0,05 . . . ..
(13,67) that one half of patients were microscopic positive
Social Alcoholabuse | 2(2,74) | 13,5) | >0,05 for acid-fast-bacilliin the 1**group and only one third
LSt Drug use 1037) | 135) | >005 — in the 2" group. The same rate was identified in
:ﬁ;ﬁgﬁ:ﬂent 101,37) | 2(2,1) | >0,05 the repartition of patients according to the positive
- bacteriological results (culture on solid Lowenstein-
Family cluster 17 20.1) | <005 ) o -
of TB (23,29) ' ' Jensen either liquid MGIT BACTEC). The sensibility to

the rifampicine through GeneXpert MTB/Rif assay
was established more frequently in the 15t group than
in the 2" group, without achieving the statistical
threshold (table 3).

Assessing radiological features of investigated
patients it was established a high degree of differen-
ce between the groups regarding the extensibility of
infiltrative processes. More frequently were patients
with 1 lung involved in the 2" group, 26 (92,8%), and
with both lung affected in the 1stgroup, 63 (86,3%)
cases. Lung infiltrates were complicated with des-
tructions in two third of 1%t group, 49 (67,1%), and
onlyin a couple of patients from the 2"group (table
4). This fact is due to the late detection of new TB
cases in the 1stgroup and earlier detection in the
2" group.

All patients were treated during intensive phase
in the Municipal Hospital of Pneumophtysiology
from Chisinau. By assessing the final treatment out-
come, it was identified a similar rate of healed pati-
ents treated with standard regimen for new TB case
in both groups, 30 (41,1%) cases in 1s'group and 10
(35,7%) cases in 2" group. As well as, completed the
specific treatment a similar proportion of patientsin
both groups, 8 (10,9%) cases in 1stgroup comparing
with 5 (17,85%) cases in the 2" group. Died only 3
(4,1%) patients from the 1stgroup, comparing with




no registered deaths in the 2" group. Almost one
half of patients (13 (46,24%) from the 2" group are
still continuing an individualized regimen. A similar
rate of patients from both groups is performing the
treatment for MDR-TB.

Table 4
Microbiological, radiological features and treatment out-
come

. SG,n=73 | CG,n=28
Characteristics Pvalue
n (%) n (%)
Microscopic positive |38(52.01)| 10(35,7) | <0,001
Culture positive 40(54,8) | 11(39,3) | >0,05
Microbio- | CENeXPertMIB/RIf |\ caay | 20(71.4) | 50,05
. sensible
logical GeneXpert MTB/Rif
eneXpert MTBRIT | 56 356 | 8(286) | 005
resistant
1 lung involved 10(13,7) | 26(92,8) | <0,001
Radi 2 lungs involved 63(86,3) | 2(7,14) <0,001
Ioagilcc;-l Lung destructions | 49 (67,1) | 2(7,14) | <0,001
Infiltrative TB 67(91,8) | 25(89,2) >0,05
Disseminated TB 6(8,2) 3(10,7) >0,05
Healed 30(41,09) | 10(35,7) >0,05
Treatment
completed 8(10,9) | 5(17,85) >0,05
Dead 3(4,1) 0 >0,05
Continuing TB
Treatment | treatment
outcome | (individualized 0 13(46.24)
regimen)
Continuing DOTS 16219 | 50178 50,05
plus treatment
Hospitalized during | 25 56, | 25 (100) | 50,05
intensive phase
Conclusion

In Chisinau, primary health care providers iden-
tified only 101 new pulmonaryTB cases with positive
GeneXpert MTB/RIF assay from a total number of 213
cases, 78 cases as symptomatic patients and only 23
patients by active screening.

By distributing patients according to the sex,
it was identified the predominance of men in com-
parison with women in both groups, but the male/
female ratio was 2 times higherin the group detected
by active screening.

All patients were originary from the Republic
of Moldova. No homelessness were registered. Two
third of patients were from urban area of Chisinau.
Data confirm the inaccessible primary health care
for immigrants, homessness and low accessibility
for rural population.

Educational and civil status was similar in both
groups of selected patients.
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Economic status was higher in the group de-
tected by active screening. By the other side the
unemployment and rate of patients living under
the poverty line was higher in the group of patients
detected as symptomatic cases.

Two third of patients from both groups were
uninsured, demonstrating their low accessibility to
health care.

Chronic alcoholism, drug use, history of im-
prisonment, migration were established in a small
number of cases from both groups. Comorbidities
were identified more frequently in the symptomatic
group of patients.

Close contact with infectious source, as well
as HIV infection prevailed in the group detected as
symptomatics, despite the fact that those patients
might be detected by active screening.

High statistical difference between groups was
established comparing microbiological and radio-
logical features. Positive bacillary state, extensive
process and lung destruction were more frequently
in the group of symptomatics.

The same rate of successfully finished the
treatmentin both groups contrasted with death rate
registered only in the groups of symptomatics.
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Rezumat

Recomandarile actuale privind frecventa retestarilor pentru
tuberculoza (TBC) latenta la pacientii tratati cu remedii
biologice au vizat tarile cu incidentd scazuta a TBC si nu
este cert daca se pot aplica in populatii cu prevalentd inaltd.
Scopul cercetarii a fost determinarea ratei de conversie a
testului QT TB-Gold pe parcursul tratamentului cu remedii
biologice la pacientii cu patologii inflamatorii articulare,
pentru a determina frecventa oportund de efectuare a aces-
tuia in conditiile asistentei medicale primare. Este un studiu
prospectiv observational, cu includerea a doua loturi de
pacienti: L, — tratament cu anti-TNFa, L,—tratament cu an-
ti-IL6. Evaluarea in dinamica prin QT TB-Gold a presupus
patru vizite: vizita baseline, 6, 12 i 24 de luni. Parametrul
principal de rezultat a fost rata de conversie a testului QT
TB-Gold la 6, 12 si 24 de luni. Aplicarea criteriilor de selec-
tie a rezultat prin formarea a doud loturi: L, — 24 pacienti cu
artritd psoriazica, tratament cu anti-TNFo; L,— 23 pacienti
cu artritd reumatoida, tratament cu anti-IL6. Rata de TB
latenta la bolnavii cu maladii articulare inflamatorii a fost
de 22,12%. Incidenta cumulativa a conversiei QT TB-Gold
afostde 10,65% la 6 luni, 2,38% la 12 luni si 4,87% la 24
de luni dupd initierea tratamentului biologic, fara diferente
statistic semnificative intre loturi. Odata cu initierea trata-
mentului biologic, se recomanda screeningul TBC latente
prin QT TB-Gold la toti pacientii, iar retestarea bolnavilor
din tarile cu o prevalenta TBC inalta se va efectua la 6 luni
dupa debutul tratamentului, ulterior anual.

Cuvinte-cheie: tuberculoza latenta, QT TB-Gold, anti-
TNFa, anti-IL6, artrita psoriazicd, artrita reumatoida

Summary

Conversion of tuberculosis screening tests during biologi-
cal therapy in patients with inflammatory joint diseases

Current recommendations on the frequency of retests for
latent tuberculosis (TBC) in patients treated with bio-
logical drugs were based on studies in low TB incidence
populations and it is unclear whether they can be applied
to high prevalence populations. The purpose of the study
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was to determine the conversion rate of the QT TB-Gold
test during the treatment with biological drugs in patients
with joint inflammatory diseases, in order to determine the
appropriate frequency for retest in primary care. Methods:
prospective observational study in two groups of patients: G,
—anti-TNFo.and G, — anti-IL6 treatment. The QT TB-Gold
was retested within 4 visits: baseline visit, at 6, 12 and 24
months. The main outcome parameter was the conversion
rate of the QT TB-Gold test at 6, 12 and 24 months. Ap-
plying the selection criteria resulted in the formation of 2
groups: G, — 24 patients with psoriatic arthritis, treatment
with anti-TNFo and G, — 23 patients with rheumatoid ar-
thritis, anti-IL6 treatment. The latent rate of TB in patients
with inflammatory joint disease was 22.12%. The cumula-
tive incidence of QT TB-Gold conversion was 10.65% at
6 months, 2.38% at 12 months and 4.87% at 24 months
after initiation of biological treatment, with no statistically
significant differences between groups. Screening for latent
TBC, by QT TB-Gold, is recommended in all patients at
the initiation of biological treatment. The frequency of the
retesting patients from high TBC prevalence countries will
be performed at 6 months after the initiation of treatment,
then annually.

Keywords: latent tuberculosis, QT TB-Gold, anti-TNFa,
anti-IL6, psoriatic arthritis, rheumatoid arthritis

Pezrome

Koneepcua ckpununzogvlx mecmog na myoepxynes Ha
Qone 6uonozuueckoii mepanuu y nayuenmos ¢ 60cna-
JIUMENbHBIMU 3A001e6aANUAMU CYCMABOE

Texywue pekomenoayuu 0 4acmome NOGMOPHLIX MECMOos Ha
namenmuwiil mybepkynes (Th) y nayuenmos, nonyyarouux
buonozuueckue cpedcmea, 0CHOBANbL HA UCCIE00BANUAX,
NPOBEOEHHbIX 6 CMPAHAX C HUZKOU 3a001e8aeMOCmblo Niy-
OepKyne3om, u HesaCcHO, MO2Ym Jiu OHU OblMb NPUMEHUMb]
Y Hacenenus ¢ @blcoKou yacmomoi 3abonesanus. Llens
UCCNe008AHUA COCOANA 8 OnpedeneHul Kodgpduyuenma
kongepcuu mecma QT TB-Gold 6o epemsa neyenus ouono-
2UYeCKUMU NPENnapamamu RAyueHmos8 ¢ 60CHAIUMENbHLIMU
3a001e8aHUAMU CYCMABO8 01 YCIMAHOBLEHUs He0DX00UMOU
4acmMomel €20 NOGMOPHO2O GbINOTHEHUS 8 YCIOBUAX NEPBUY-
Hou Meduyunckoul nomowu. ObcepsayuonHoe ucciedo8anue
BKAIOUUNO O6e 2pynnbl nayuenmos: nedvenue L1 — npe-
napamol aumu-TNFao u L2-uneubumopuwt IL6. Oyenxa QT
TB-Gold mpebosana 4 nocewenuii: 6azoswiil susum, 6, 12
u 24 mecaya. OcHosHbIM napamempom onpeoeieHus ovli
koauyuenm xonsepcuu mecma QT TB-Gold na smux eu-
sumax. [lpumenenue kpumepues omoopa npuseino K pasepa-
Huuenuto 2 nomog: L1 — 24 nayuenma c ncopuamuyeckum
apmpumom u nedenuem npenapamamu aumu-TNFo u L2
— 23 nayuenma ¢ peéMamouoHviM apmpumom u iedeHuem
uneubumopamu IL6. Jlamenmmuuwiii yposerov TH y nayuenmos
€ 60CNAUMENbHBIMU 3aD0NEBAHUAMU CYCMABOE COCMABUIL
22,12%. Kymynamuenas wacmoma konsepcuu QT TB-Gold
cocmasuna 10,65% uepesz 6 mecayes, 2,38% — 12 mecayes
u 4,87% uepes 24 mecaya nocie Hauania 6UONO2UYECKOU
mepanui, 6e3 Cmamucmu4ecKu SHAYUMbIX PATUYUL MENCOY
nomamu. Ilpu unuyuuposanuu duono2uyeckol mepanuu




6CeM NAYUEHMAM PEeKOMEHOYemCcsi CKPUHUNE HA AmeHM -
notil myoepkynez QT TB-Gold, a nosmopuuwiil eco ananus, y
nayueHmos 8 CMpanax ¢ 6biCOKOU pacnpoCcmpaHeHHOCbIO
Th, oondcen nposooumcs uepe3 6 mecayed nocie Havaia
Jleuenus, a 3amem exNce200HO.

Knrwouegwie cnosa: namenmuuiii myoepxynes, QT TB-Gold,
anmu-TNFo, anmu-IL6, ncopuamuueckuti apmpum, peema-
MOUOHBIL apmpum

Introducere

Ultimul deceniu a fost marcat prin modificarea
strategiei de tratament al maladiilor articulare in-
flamatorii, odata cu aparitia noilor terapii de baza,
reprezentate de medicatia biologica. Asadar, intro-
ducerea remediilor DMARD biologice anti-TNFa si
non-anti-TNFa in recomandarile terapeutice pentru
artrita reumatoida si/sau artrita psoriazica a revolu-
tionat managementul acestor afectiuni [1, 2]. Toto-
datd, este cunoscut faptul ca numeroase citokine
proinflamatorii contribuie la apdrarea organismului
impotriva anumitor microorganisme. in ce priveste
factorul de necroza tumorala (TNF) a, acesta este
cunoscut pentru influenta contra microorganis-
melor intracelulare, printre care si Mycobacterium
Tuberculosis [3-6].

Studiile anterioare au emis ipoteza riscului reac-
tivarii tuberculozei (TBC) latente la pacientii tratati cu
remedii biologice, in special cu anti-TNFa. Totodats,
in literatura de specialitate am gasit date incerte
privind riscul reactivarii TBC odata cu administrarea
altor medicamente biologice, cum ar fi anti-IL-6,
concluziile studiilor fiind contradictorii [6].

Conform literaturii de specialitate recente,
metoda de screening recomandata pentru depis-
tarea TBC latente este testul Quantiferon (QT) TB-
Gold, acesta fiind superior testului intradermic la
tuberculind. Spre deosebire de intradermoreactia
la tuberculing, rezultatele testului nu sunt influen-
tate de vaccinarea BCG, infectiile in antecedente cu
micobacterii netuberculoase exercita de asemenea
o influenta mai redusa. De altfel, sunt eliminate si re-
actiile adverse de hipersensibilitate, care pot sd apara
in cazul testului cutanat. De asemenea, rezultatele
testului QT TB-Gold sunt obiective, fara sa intervina
erori in citire si interpretare [7].

in lumina celor expuse anterior, au fost elabo-
rate recomandadri de screening pentru TBC latenta
fnaintea initierii oricdrei terapii biologice si monito-
rizarea ulterioara anuala [8]. Totusi, recomandarile
cu referire la frecventa retestarilor QT TB-Gold au
fost elaborate pentru tarile cu incidenta scazuta a
TBC si nu este cert daca se pot aplica in populatii cu
prevalenta inalta.
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Avand in vedere faptul ca Republica Moldova
este otard cu o prevalenta aTBC de 94,5 siincidenta
de 65 cazuri la 100000, conform datelor BNS pentru
2016 [9], s-a conturat necesitatea studierii ratei
de conversie a testului QT TB-Gold pe parcursul
tratamentului cu remedii biologice la pacientii cu
patologii inflamatorii articulare, pentru a determina
frecventa oportuna de efectuare a acestuia.

Scopul cercetarii a fost determinarea ratei
de conversie a testului QT TB-Gold pe parcursul
tratamentului cu remedii biologice la pacientii cu
patologii inflamatorii articulare, pentru a determina
frecventa rationala de efectuare a acestuia in conditii
de asistenta medicala primara.

Material si metode de cercetare

Studiul prospectiv observational a inclus doua
loturi de pacienti: L, - tratament cu anti-TNFasi L, -
tratament cu anti-IL6.

Criterii de includere in studiu:
pacienti adulti cu maladii articulare inflama-
torii, artrita reumatoida si artrita psoriazica, care au in-
trunit criteriile de clasificare respective a maladiilor de
baza ACR/EULAR 2010 si, respectiv, CASPAR 2006;
necesitatea si oportunitatea initieirii trata-
mentului biologic cu anti-TNFa sau anti-IL6;
acordul informat de a participa in cercetare.
Criterii de excludere din studiu:

TBC activa sau latenta la momentul inrolarii
in cercetare;

alte contraindicatii pentru administrarea
remediilor biologice.

Cercetarea s-a desfasurat in Departamentul
Medicind Internd, Facultatea Medicind Generaldnr. 1 a
Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie Nicolae
Testemitanu din Republica Moldova, la baza Institu-
tului de Cardiologie, sectia IV, in perioada februarie
2015 - septembrie 2017.

Evaluarea in dinamica a pacientilor a presupus
patru vizite efectuate pe parcursul a 24 de luni: vizita
baseline, vizita la 6, 12 si 24 de luni. Modelul de cer-
cetare a pacientilor este prezentat in figura 1.

In prima etapa a cercetdarii, pentru a asigura
eligibilitatea pacientilor, statutul TBC a fost apreciat
prin anchetare, radiografie toracica anterioposte-
rioara si de profil si testare QT TB-Gold. Ulterior, pe
parcursul vizitelor la 6, 12 si 24 de luni am evaluat
pacientii prin anchetare si QT TB-Gold, radiografia
toracica fiind efectuata doar in cazul prezentei simp-
tomelor si semnelor specifice pentru TBC pulmonar
si/sau conversia QT TB-Gold.

Parametrul principal de rezultat:
rata de conversie a testului QT TB-Gold la
6,12 si 24 luni.




Parametrii secundari de rezultat:
- ratadeTBC activ dupa 24 luni de tratament
biologic.

L, anti-
TNFa
Rata Rata Rata
\ cumulativa de cumulativa de cumulativa de
Pacienti conversiea 1| conversiea | conversie a
/' QT TB-Gold QT TB-Gold QT TB-Gold
\ la 6 luni la 12 luni la 24 luni

L, anti-
IL6

Figura 1. Modelul de cercetare a pacientilor

Rezultate obtinute

In etapa inrolarii au fost cercetati 113 pacienti
cu maladii articulare inflamatorii, care au avut in-
dicatii pentru tratament biologic cu anti-TNFa sau
anti-IL6. Rezultatul aplicarii criteriilor de includere si
celor de excludere, inclusiv testarea prin QT TB-Gold
a demonstrat prezenta acesteia la 25 (22,18%) paci-
enti. Dupa aplicarea celorlalte criterii de excludere
din studiu, grupul eligibil a fost constituit din 47 de
pacienti, divizati in doua loturi:

« L, - 24 pacienti cu artrita psoriazica, trata-
ment cu anti-TNFq;

L, - 23 bolnavi cu artrita reumatoida, trata-
ment cu anti-IL6.

Caracteristica generala a subiectilor inclusi in
cercetare este redata in tabelul 1.

Tabelul 1
Caracteristica loturilor de cercetare L siL,

Parametru | L, n=24 | L,n=23
Caracteristica generald
Raport F:B 1:1,8 1:0,21
Va.rsta la momentul cercetarii, 4624122 | 53,1410,4
ani+xSD
Varsta la debutul maladiei, ani=SD 33,7+6,1 | 40,8+14,5
Durata bolii, ani=SD 12,548,7 | 12,3+9,0
Parametrii maladiei de baza

NAD, mediana, i-v 14;2-32 -
NAT, mediana, i-v 3;0-14
Activitatea maladiei conform DAS, - . 34;1,8-
CRP, puncte, mediana, i-v 59
Activitatea maladiei conform MASES, .

. . 7;0-14 -
puncte, mediana, i-v
Activitatea maladiei conform BASDAI,

N 5;0-10
puncte, mediana, i-v

Datele din tabelul 1 prezinta caracteristica ge-
nerala a celor doua loturi de cercetare prin prisma
indicilor demografici. Raportul B:F a fost de 1,18:1 si
de 1:0,21 in loturile L1 si L2, respectiv. Varsta medie
la momentul cercetdrii a fost de 46,2+12,2 ani in L,
si de 53,1+10,4 ani in L,. Varsta medie la debutul
maladiei a fost comparabild intre loturi, de 12,5+8,7
$i 12,3+9,0 ani pentru L, si L, respectiv.
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Analiza parametrilor artritei psoriazice si artritei
reumatoide la subiectiiinclusi in cercetare, efectuata
prininstrumentele specifice fiecarei maladii in parte,
ademonstrat o activitate inalta a bolii pentru ambele
loturi, ceea ce presupune necesitatea suplementarii
tratamentului de baza administrat anterior cu reme-
dii biologice.

Analiza regimului terapeutic prescris inaintea
fnrolarii in studiu a aratat ca 54,16% din pacientii
Cu artrita psoriazica si 86,95% cu artrita reumatoida
deja primeau Metotrexat in doza de 7,5-20 mg/
sdaptamana. Administrarea sistemica a glucocorti-
costeroizilor a inregistrat proportii de 29,16% in L,
$i60,86%n L.

Conform scopului cercetdrii, am apreciat va-
lorile testului QT TB-Gold la 6, 12 si 24 de luni de la
initierea tratamentului biologic. Rezultatele obtinute
sunt afisate in tabelul 2.

Tabelul 2
Rata cumulativa de conversie a QT TB-Gold
6 luni 12luni | 24 luni . .
(n=47) (n=42) (n=41) Rata de conversie 0-24 luni
10,63% 2,38% 4,87% 17,02%

In etapa initial3, in cercetare au fost inclusi 47
de pacienti fara tuberculoza latentd. Retestarea QT
TB-Gold la 6 luni dupa initierea tratamentului biolo-
gica evidentiat un rezultat pozitiv la 5 pacienti, ceea
ce constituie 10,63% din lotul general de cercetare.
De altfel, pozitivarea testului reprezinta un criteriu
de intrerupere a tratamentului cu anticorpi mio-
noclonali, de aceea acesti pacienti au decdzut din
cercetare. La 24 de luni, din cei 42 pacienti retestati,
la unul am constatat conversia testului QT TB-Gold,
pe cand la 24 de luni de terapie biologica, 2 din 41
pacienti care au ramas in studiu au avut rezultate
pozitive. Rezultatele obtinute au permis calculul
unei rate cumulative de conversie a testului QT TB-
Gold de 10,63%, 2,38% si 4,87% la 6, 12 si 24 de luni,
respectiv. Rata de conversie totala pentru 24 de luni
a fost de 17,02%.

In etapa ulterioard am cercetat diferentele din-
tre rata de conversie a QT TB-Gold in loturi si nu am
constat diferente statistic semnificative in etapele
intermediare de 6 si 12 luni sau in cea finala de 24
luni. Astfel, rezultatul QT TB-Gold la 5 pacienti din
L, si 3din L, ainregistrat valori pozitive pe perioada
cercetarii (p>0,05). Concomitent, am apreciat rezul-
tatele prin prisma factorilor de confuzie, cum sunt
tratamentul concomitent cu Metotrexat si glucocor-
ticosteroizi si dozele acestora, dar nu s-a constat o
corelatie cu rata de conversie a QT TB-Gold.

Conform designului cercetarii, la pacientii care
au avut simptome sugestive pentru TBC a fost efec-
tuata radiografia pulmonara. Astfel, pe parcursul




perioadei de 24 de luni de follow-up, a fost inregistrat
un cazde TBC pulmonar activ la o pacienta tratata cu
anti-IL6, la 18 luni de la initierea terapiei (figura 2).

Figura 2. Radiografia toracicd pulmonard: infiltratie la
nivelul lobului drept superior

Discutii

In pofida faptului cd medicatia biologica a
revolutionat tratamentul de baza al maladiilor arti-
culare inflamatorii, la monitorizarea pacientilor care
beneficiaza de aceste remedii trebuie sa se tina cont
de riscurile potentiale de evenimente adverse. Este
cunoscut faptul ca terapia cu anti-TNFa sporeste
riscul de reactivare a maladiilor infectioase latente,
cum este infectia cu Mycobacterium Tuberculosis,
prin medierea reactiei organismului-gazda in diferite
etape de raspuns imun umoral si celular [10].

Referitor la medicatia anti-IL6, rezultatele cer-
cetarilor sunt contradictorii, rata de reactivare a TBC
latente variind in functie de populatia studiata. Ast-
fel, in Japonia, Taiwan si Germania au fost inregistrate
cazuri de reactivare a TBC latente la pacientii tratati
cu anti-IL6, pe cand in Grecia si Franta reactivarea a
fost minima [6].

Rezultatele cercetdrii noastre au demonstrat
ca la pacientii cu artrite, rata de tuberculoza latenta,
apreciata prin testul QT TB-Gold, a fost de 22,12%,
rezultate ce se incadreaza in intervalul demonstrat de
studiile pe loturi de pacienti cu maladii reumatolo-
gice, unde rata de TB latentd a variat intre 6 si 45,2%
[7]. Prin calculul ratei de conversie a QT TB-Gold a
fost demonstrat faptul ca pacientii care beneficiaza
de terapie biologica suporta riscul de infectare cu
Mycobacterium Tuberculosis, iar rata de conversie a
testului in loturile de pacienti cu rezultat anterior
pozitiv a fost de 10,63%, 2,38% si 4,87% la 6, 12 si
24 de luni, respectiv.

Este de mentionat ca prevederile protocoalelor
europene presupun screeningul pentru TBC latenta
fnaintea initierii oricarui tratament biologic, ulterior,
retestarea este recomandata anual [7]. Totodatd, nu
este clar care e frecventa optima a retestdrilor in tdrile
cu o prevalentd inalta a TBC, or, acesti pacienti sunt
supusi unuirisc aditional. Studiul nostru a evidentiat
ca rata maxima de conversie a QT TB-Gold a fost la
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6 luni de la debutul tratamentului biologic, iar un
risc moderat de conversie s-a pastrat pe parcursul
urmatoarelor 24 de luni. Aceste rezultate implica
modificarea schemei de monitorizare a pacientilor,
prin retestare la 6 luni, si nu la 12 luni de la debutul
tratamentului biologic, la bolnavii din tari cu pre-
valenta TBC inalta. De altfel, compararea ratei de
conversieintre L, siL, aevidentiat faptul ca riscul de
pozitivare este similar la pacientii care beneficiaza de
tratament cu anti-TNFa si anti-IL6, ceea ce poate fi
explicat prin situatia epidemiologica locoregionala.
Astfel, retestarea QT TB-Gold ar trebui efectuatd cu
aceeasi regularitate la toti pacientii care beneficiaza
de terapie biologica, indiferent daca este un agent
anti-TNFa sau non-anti-TNFa.

Studiul de fata are cateva limitdri, induse prin
numarul de pacienti inclusi si prin lipsa unui lot de
control. De asemenea, screeningul pentru TBC s-a
bazat doar pe un singur test, acesta fiind QT TB-Gold.
Totodata, in pofida limitdrilor mentionate, cercetarea
contribuie laidentificarea ratei de conversie a QT TB-
Goldin populatia cu prevalenta aTBCinalta, date ab-
sentein literatura de specialitate. Valoarea cercetarii
este dovedita si de identificarea intervalului optim de
retestare a QT TB-Gold, precum si de calcularea ratei
de conversie intre loturile de pacienti cu tratament
anti-TNFa sau non-anti-TNFa.

Concluzii

Rata de TB latentd la pacientii cu maladii ar-
ticulare inflamatorii a fost de 22,12%. Incidenta
cumulativa a conversiei QT TB-Gold a fost de 10,65%
la 6 luni, 2,38% la 12 luni si 4,87% la 24 de luni dupa
initierea tratamentului biologic. Odata cu aplicarea
tratamentului biologic, se recomanda screeningul
TBC latente prin QT TB-Gold la toti pacientii, iar re-
testarea pacientilor din tarile cu o prevalenta a TBC
inalta se va efectua la 6 luni dupa debutul tratamen-
tului, ulterior anual pe durata supravegherii.
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Rezumat

Scopul studiului realizat a fost analiza tratamentului persoa-
nelor cu diabet zaharat tip 2 (DZ2) in momentul internarii,
pentru evidentierea punctelor dificile in managementul DZ2
in conditii de ambulatoriu si propunerea unor solutii de
ameliorare. In studiu au fost incluse toate persoanele cu DZ2
(1314) internate in anul 2017. Majoritatea pacientilor folo-
seau la domiciliu fie metformind in monoterapie sau asociatd
cu sulfonilureice (35,6%), fie insulind umand in monoterapie
sau asociata cu metformina (49,5%). Metformina luau doar
60% din 86,6% de persoane supraponderale si obeze. In
43,2% cazuri, doza de metformina a fost mai mica de 2000
mg/zi. Incretine primeau doar 0,5% persoane. In majoritatea
cazurilor (76%), glicemiile nu se mentin in limitele tintelor
terapeutice individualizate. Analiza tratamentului cazurilor
cu valoarea HbAlc >8,0%, arata ca doar 40% s-au tratat
cu hipoglicemiante orale, iar 60% au utilizat insulina in
monoterapie sau in asociere. Aceasta indica inertia terape-
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utica sau tratament incorect. Metformina trebuie indicata,
in lipsa contraindicatiilor, tuturor persoanelor cu DZ2 cu
suprapondere si obezitate si se va mentine pe toatd durata
tratamentului. Este necesard intensificarea tratamentului,
pentru a obtine un control glicemic optim. Sunt necesare
eforturi pentru a invinge inertia terapeuticd.

Cuvinte-cheie: diabet zaharat, tratament, metformind,
insulina

Summary

Evaluation of treatment regimens in people with type 2
diabetes at the time of hospitalization

The purpose of this study was to analyze the treatment
combinations in people with type 2 diabetes at the time
of admission, and to highlight the difficult points in the
management of type 2 diabetes in ambulatory conditions
and to bring in improvements. All the persons with type
2 diabetes (1314) admitted in 2017 were included in the
study. The results show that most patients are administering
either metformin alone or in combination with sulphony-
lureas (35.6%) or human insulin alone or in combination
with metformin (49.5%) at home. Only 60% out of 86.6%
of overweight and obese subjects administered treatment
with metformin at home. In 43.2% the metformin dose was
less than 2000 mg/day. New drugs, like the incretins, are
administered by only 0.5% of people with type 2 diabetes.
Most people with type 2 diabetes (76%,) do not keep blood
glucose within the limits of individualized therapeutic
targets. Treatment regimen analysis of type 2 diabetics,
with HbAlc greater than 8.0%, reports that only 40% were
treated with oral hypoglycemiant drugs at home and 60%
used insulin alone or in combination. Metformin should
be prescribed in the absence of contraindications in all
people with type 2 diabetes who are overweight or obese
and will be maintained throughout the treatment of type 2
DM at all stages of intensification of hypoglycemic therapy.
Increasing the hypoglycemic treatment is required to achieve
optimal glycemic control. Efforts are needed to overcome
the therapeutic inertia.

Keywords: diabetes mellitus, treatment, metformin, insulin

Pe3zome

AHanu3 nevenus nayueHmos ¢ caxapHvim ouademom 2
muna npu NOCMynjieHuu 8 CayuoHap

Lenv uccnedosanus cocmosiig 6 ananuse jeyeHus nayu-
€HMOo8 ¢ caxapHuvlm ouabemom 2 muna npu ROCMynjieHuu
6 omoenenue IHOOKPUHONLO2UL, OISl BbIAGIEHUSL MPYOHbIX
MOMEHMO8 JIedeHUsi CaxapHo2o ouabema 2 muna 6 amoy-
JAMOpHOU cpede u nPedoCcmasieHus peKomMeHOayull 0Jis ux
pewenusi. B uccnedosanue 6vinu 6Kni04eHbl 6Ce NAYUSHNb
¢ caxapuvim ouabemom 2 muna (1314), nocmynuswiue na
npomsidxcenuu 2017 2ooa. borvuwuncmaeo nayuenmos npu-
HUMAaIOm 1ub0 Mem@opmun 8 MOHOMEPANUU UIU 8 COYend-
HUU ¢ npenapamamu cyib@oHurmouesunst (35,6%), 1ubo
UHCYIUH 8 MOHOMEPANUY UL 68 COYEMAHUU C MEMPOPMUHOM
(49,5%). Memeopmun nonyuanu monvko 60% nayuenmos ¢
caxapHvlm ouabemom 2 muna, HeCMOmpsL Ha Mo 4mo O0Jist




u306IMouH020 8eca u odcupenus ovlia 86,6%. B 43,2%
cayuaes 0oza memgpopmuna ovina menvute yem 2000 me/
cym. HUnkpemunvl npunumanu monvko 0,5% nayuenmos.
Bonvuuncmeo 6onvnvix (76%) ne noodepoicusarom yposeHs
2MII0KO3bL 8 NPE0ENAX UHOUBUOYATLHBIX Ye/LeBbIX 3HAUCHUSIX.
Ananuz newenus nayuenmog y komopwix ypoeenv HbAIc
>8,0% sviseun umo moavko 40% uz nux npunumanu nepo-
panbubie eunoznukemuyeckue cpeocmea, u 60% — uncynun
6 MOHOmMePanuy uwiu 6 codemanuu. Imo ykazvleaem iubo
Ha Mepanesmuyeckyro uHepyuio, 1ubo Ha mo, 4mo peicum
Jedenus He OvLi no0oopan npasuivbho. Memgpopmun ciedy-
em HA3HAYAmb NPU OMCYMCmMaeUuL nPOMUBONOKA3aHULL 6cem
nayueHmam ¢ caxapuvim ouabemom 2 munda ¢ u30b1mouHbLm
6€COM U OJICUPEHUeM U Cledyem NO00epICUBANmb HA NPO-
msiiceHUU 6ce20 Jiedenust. Jlst OOCMuUdiCeHUs ONMUMATLHOO
2NUKEMUYECKO20 KOHMPOJIsL mpebyemcst unmeHCUupurkayus
mepanuu. J{isi npeoooneHust mepanesmudeckoll uHepyuu
HeooX00uMbl OONOTHUMENbHbIE YCUNUAL.

Knrwouegwie cnosa: caxapuviii ouabem, neuenue, memeop-
MUH, UHCYTUH

Introducere

Conform datelor IDF, in 2017, la nivel mondial au
fostinregistrate 425 milioane de persoane cu diabet
zaharat. Se estimeaza ca in 2045, numarul persoane-
lor cu diabet va creste cu 48% (629 milioane) [1]. In
Republica Moldova sunt 97.048 persoane cu DZ, in
2016 fiind diagnosticate 10677 cazuri noi [2].

Diabetul este o cauza majora de morbiditate si
mortalitate in lume, tratamentul neadecvat condu-
cand la complicatii invalidante si la scaderea calitatii
vietii pacientilor. Conform datelor OMS, diabetul
zaharat ocupa unul dintre primele 10 locuri printre
principalele cauze ale mortalitatii [3].

In Republica Moldova, persoanele cu DZ tip 2
sunt in principal tratate de catre medicul de familie.

Obiectivele studiului realizat au fost: analiza
tratamentului persoanelor cu diabet zaharat tip 2
la momentul internarii in sectia de endocrinologie
a IMSP SCR Timofei Mosneaga, pentru evidentierea
punctelor dificile in managementul diabetului zaha-
rat tip 2 in conditii de ambulatoriu; propunerea unor
solutii de ameliorare a situatiei.

Material si metode de cercetare

In studiu au fost incluse toate persoanele cu
diabet zaharat de tip 2 (1314), internate in sectia de
endocrinologie a IMSP SCR T. Mosneaga in anul 2017,
acestea constituind 66,3% din totalitatea pacientilor
internati.

Rezultate obtinute

Evaluarea tratamentului persoanelor cu DZ tip
2 lamomentul internarii in sectia de endocrinologie
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a SCR arata ca majoritatea pacientilor folosesc la do-
miciliu fie metformina in monoterapie sau asociata
cu sulfonilureice, fie insulind umana in monoterapie
sau asociatad cu metformina (tabelul 1). In total se
constatd 31 de variante de tratament in monoterapie
sau in combinatie.

Tabelul 1
Tratamentul persoanelor cu diabetzaharat tip 2 la internarea
in sectia de endocrinologie a SCR

1. Sulfanilureice + metformina 21,2%
2. Metformina monoterapie 14,4%
3. |Insulina regim bazal 12,8%
4. | Insulina regim bazal bolus 17,5%
5. Insulina regim bazal + metformina 16,3%
6. |Insulind regim bazal bolus + metformina 2,9%
7. | Analogide insulind 6,6%
8. |Insulina bifazica 3,2%
9. |Alttratament 4,3%
10. | Fdra tratament 0,8%

Este de evidentiat utilizarea unor combinatii
de remedii hipoglicemiante cu risc crescut de reactii
adverse, care trebuie sa fie evitata: sulfanilureice
+ meglitinide 1+2, insulina + sulfanilureice 1+2,
sulfanilureice + incretine 1. Numai 0,1% persoane
cu diabet zaharat tip 2 primesc tratament doar cu
insulina rapida in monoterapie.

in studiul realizat, tratament cu metformina
la domiciliu primeau doar 60% persoane cu DZ tip
2, desi proportia persoanelor supraponderale sau
obeze a constituit 86,6% (tabelul 2). Metformina este
preparatul de linia intai in tratamentul diabeticilor
obezi sau supraponderali in lipsa contraindicatiilor.
Analiza dozelor de metformina demonstreaza ca
doar 56.7% din persoanele cu DZ tratate cu acest
preparat folosesc o dozd de 2000 mg/zi, iar 43.2%
- 0 doza mai mica de 2000 mg/zi (de la 500 pana la
1700 mg/zi); 0,1% iau metformind in doza mai mare
de 2000 mg/zi. Astfel, doar jumatate din persoanele
cu diabet zaharat tip 2 care utilizeaza metformina
iau doza de 2000 gr/zi, atat in monoterapie, cat si in
combinatie cu alte preparate hipoglicemiante.

Tabelul 2
Gradul de nutritie al pacientilor cu diabet zaharat de tip 2

IMC <25 kg/m? Normoponderali 13,4%

IMC 25.1-29.9 kg/m? | Supraponderali 29,1%

IMC 30.0-34.9 kg/m? | Obezitate gr. | 33,8% 86.6%
IMC 35.0-39.9 kg/m? | Obezitate gr. |l 14,5% '
IMC >40 kg/m? Obezitate gr. llI 9,2%

Evaluarea gradului de compensare a diabetului
zaharat arata ca peste 76% din persoanele cu DZ tip
2 nu mentin glicemia in limitele tintelor terapeutice
individualizate (tabelul 3).




Tabelul 3
Controlul glicemic la persoanele cu DZ 2.
HbA1c <7,0% 11,4%
HbA1c 7,1-8,0% 12,3%
HbA1c >8.1% 76,3%

Analiza tratamentului persoanelor cu diabet
zaharat tip 2 la care valoarea HbA1c este >8,0% de-
monstreaza ca doar 40% s-au tratat la domiciliu cu
hipoglicemiante orale, iar 60% au utilizat insulina in
monoterapie sau in asociere.

Studiul realizat arata ca doar 6 persoane cu di-
abet zaharat tip 2 sau 0,5% utilizeaza preparate noi
— incretine, precum si preparate hipoglicemiante.

Discutii

Metformina este preparatul antidiabetic de
prima linie recomandat pentru controlul glicemiei
la persoanele cu diabet zaharat tip 2 [4, 5]. Studiile
demonstreaza eficienta metforminei in scaderea
semnificativa a hemoglobinei glicozilate, atat folosita
in monoterapie, cat si in combinatie cu alti agenti
terapeutici [6]. Metformina in monoterapie reduce
HbA1c cu 1,12%, iar in combinatie cu preparate
hipoglicemiante neinsulinice sau cu insulina scade
HbA1ccu0,95% si 0,83%, respectiv [6]. De asemenea,
s-a demonstrat ca cresterea dozelor de metformina
contribuie la reducerea suplimentara a HbA1c cu
0,26%. Este cert demonstrat beneficiul utilizarii do-
zelor mari de metforming, pentru a atinge efectul
maxim in reducerea HbA1c [6]

Asocierea metformineila insulina la pacientii cu
DZ tip 2 imbunatateste controlul glicemic si reduce
necesarul de insuling, fara reactii adverse majore
[7]. La acesti pacienti tratati cu insulina in regim
intensiv, asocierea metforminei la insulinoterapie
are rezultat superior in controlul glicemiei, compa-
rativ cu insulina in monoterapie [8, 9]. Metformina
reduce mortalitatea cardiovasculara, fiind neutra pe
greutatea corporala si avand risc scazut de hipogli-
cemie. Acestea sunt motivele prescrierii de electie si
de rutind a metforminei [10, 11]. Rezultate studiului
realizat demonstreaza ca doar 60% din persoanele
cu diabet zaharat tip 2 utilizeaza metformina la do-
miciliu si doar jumatate din ele iau doza de 2000 gr/
zi, atat in monoterapie, cat si in combinatie cu alte
preparate hipoglicemiante.

O metaanaliza publicatd in 2017 descrie ade-
renta scazutd la metforminad a persoanelor cu diabet
zaharat tip 2, comparativ cu alte grupe de medica-
mente [12]. Cercetatorii mentioneaza ca o cauza
posibild reactiile adverse gastrointestinale. Un studiu
referitor la prescrierea suboptima a metforminei, care
a inclus medici, farmacisti, personalul mediu medi-
cal, a demonstrat ca doar la 65% din persoanele cu
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diabet zaharat tip 2 nou-diagnosticat li s-a prescris
metforminad, iar acest numar scade cu 25% cu tim-
pul. Cauze ar fi supraestimarea reactiilor adverse ale
meddicamentului si lipsa informatiei despre acesta
[13]. Educatia referitor la tratament, doze, titrarea
corectd ar imbunatati controlul glicemic.

In cazul controlului insuficient al diabetului cu
metformina, tratamentul se va intensifica prin dubla
terapie, apoi prin tripla terapie sau insulinoterapie,
dupa caz [14]. In 2017 a fost actualizat Protocolul
clinic national Diabetul zaharat necomplicat, ce re-
glementeaza managementul persoanelor cu DZ tip
2 la nivel de asistenta medicala primara si asistenta
spitaliceasca. Algoritmul de tratament al diabetului
zaharat se bazeaza pe nivelul HbA1c, comparativ
cu tinta controlului glicemic individualizat pentru
fiecare persoana cu DZ. Obiectivul terapeutic pen-
tru majoritatea persoanelor cu DZ tip 2 este HbA1c
7,0-7,5%, fiind necesara o individualizare a tintei
terapeutice in functie de varsta, riscul de hipoglice-
mii, comorbiditdti, preferintele persoanei cu diabet,
durata diabetului si costuri.

O valoare a HbA1c cu 2,0% mai mare fata de
valoarea-tintd este indicatie pentru initierea trata-
mentului cu insulina [15]. In practica totusi nu se
aplica prompt intensificarea tratamentului diabe-
tului zaharat, consecinta fiind controlul inadecvat
al maladiei timp indelungat. Astfel, cu toate ca s-au
respectat recomandarile ghidurilor de specialitate
si a fost initiat tratamentul cu insulind in 60% cazuri
de decompensare a diabetului zaharat, mentinerea
glicemiilor majorate la aceasta categorie de persoane
ar putea fi explicata astfel: fie ca dozele de insulina
au fost insuficiente, fie ca regimul de insulinoterapie
nu a fost ales corect.

Studiul realizat demonstreaza ca peste 76%
din persoanele cu DZ tip 2 nu mentin glicemia in
limitele tintelor terapeutice individualizate. Una
dintre cauzele diabetului necontrolat este lipsa de
aderenta si de complianta a persoanei cu diabet la
tratamentul recomandat. Drept bariere in controlul
glicemic la persoanele cu diabet zaharat tip 2 tratate
cu insulind constatam lipsa compliantei referitor la
regimul de mese si de folosire a insulinei, multiplele
injectdri, frica de hipoglicemie, frica de ace si de dure-
re, lipsa de informare si de instruire, lipsa posibilitatii
de autocontrol glicemic, accesul limitat la servicii
medicale. In cazul persoanelor tratate cu preparate
neinsulinice, una din bariere o constituie reactiile ad-
verse asociate. Bariere posibile din partea medicilor
sunt: cresterea in greutate, riscul de hipoglicemie,
lipsa de timp pentru instruirea persoanei cu diabet,
lipsa cunostintelor necesare, variatiile existente in
recomandarile din ghiduri.




Inertia clinica sau terapeutica constituie inca o
problema importantd in sanatatea publica. Ghidurile
internationale si protocolul national privind diabe-
tul recomanda individualizarea obiectivelor pentru
controlul glicemic, dar majoritatea persoanelor cu
diabet zaharat tip 2 nu ating aceste obiective, unul
din motivele majore ale insuccesului fiind inertia
clinica, definita ca lipsa de initiere sau intensificare a
terapiei de cdtre medic atunci cand este necesar [16].
Intarzierea in intensificarea terapiei in DZ tip 2 poate
avea locin orice etapa: in momentul diagnosticului,
lainitierea terapiei, intensificare prin asocierea celui
de-al 2-lea sau al 3-lea preparat, initierea insulinei.

Inertia clinica este o barierd majora pentru
tratamentul optim al diabetului zaharat tip 2, intar-
ziind intensificarea atat a hipoglicemiantelor orale,
cat si a insulinei. Astfel, inertia clinica conduce la
un control glicemic suboptimal timp de multi ani,
avand consecinte dramatice pentru persoanele cu
diabet (afecteaza calitatea vietii, creste morbiditatea
simortalitatea) si pentru sanatatea publica, crescand
costurile asociate diabetului necontrolat.

Sunt implicati multipli factori in inertia tera-
peutica ce tin de medic, de persoana cu diabet, de
sistemul medical, astfel fiind necesara o abordare
centrata pe pacient pentru un succes terapeutic
(tabelul 4) [171].

Tabelul 4
Factori ce conduc la inertia clinicd

Factori ce tin de

Factori ce tin de

Factori ce tin de

Esecul titrarii
terapiei pentru
atingerea
obiectivelor
Esec in identifi-
carea si tratarea
comorbiditatilor

Timp insuficient
Subestimarea

necesitatilor
tratamentului

Instruire insuficienta
despre boala
Costul inalt al
medicamentului

Prea multe
medicamente

Reactii adverse
medicamentoase

Comunicare
deficitara medic -
pacient

Lipsa increderii

in medic
Depresie

Stil de viata
nesanatos
Absenta
simptomelor

medic pacient sistemul medical
(50% contributie) | (30% contributie) | (20% contributie)
Nu sunt stabilite Negarea existentei | Lipsa ghidurilor
obiective bolii clinice
Esecul initierii Negarea severitatii | Lipsa registrului
terapiei bolii privind diabetul

Lipsa planificdrii
vizitelor

Lipsa mobilizarii
active a pacientilor
Comunicare
deficitara medic -
staff (responsabil)

Inexistenta
suportului de
decizie

Inexistenta
abordarii in echipa
pentru ingrijire
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Specialistii in sanatate trebuie sa constientize-
ze si sa depdseasca inertia terapeutica, asigurand
initierea sau intensificarea tratamentului la timp.
Barierele pentru monitorizarea si ajustarea latimp a
tratamentului trebuie identificate si depasite atat in
randul persoanelor cu diabet zaharat, cat siin randul
medicilor. In practica clinica, titrarea si intensificarea
medicatiei in diabet este frecvent deficitard, condu-
cand la pierderea increderii in eficienta tratamentului
si favorizand dezvoltarea complicatiilor si scaderea
calitatii vietii. Studiile demonstreaza ca cresterea
numarului de medicamente indicate ar putea reduce
aderenta pacientilor la tratament, in special in cazul
varstnicilor, persoanelor socialmente vulnerabile si
persoanelor cu comorbiditati multiple [18].

Desi tratamentul diabetului zaharat la nivel
mondial avanseaza, fiind utilizate tot mai frecvent
grupe noi de hipoglicemiante, studiul nostru releva
numarul foarte mic de persoane cu diabet care folo-
sesc preparate noi, motivele fiind costul mare silipsa
intregului spectru de medicamente hipoglicemiante
noi in Republica Moldova.

Analiza asocierii medicamentoase releva uti-
lizarea unor combinatii care trebuie sa fie evitate,
in special din cauza potentarii efectelor adverse [5,
14]. Totusi, remarcam numadrul redus de astfel de
combinatii.

Concluzii si recomandari

1. Metformina reduce eficient si sigur HbA1c
si trebuie indicata in doza de 2000 mg pe zi, in lipsa
contraindicatiilor, la toate persoanele cu DZ tip 2
cu suprapondere sau obezitate. Metformina se va
mentine pe toata durata tratamentului, in toate
etapele de intensificare a terapiei hipoglicemiante,
fara a reduce doza, in lipsa contraindicatiilor.

2. Nivelul HbA1c ramane crescut peste valoa-
rea obiectivului terapeutic individual la un numar
semnificativ de diabetici, demonstrand insuficienta
efortului depus din partea tuturor actorilor implicati
in controlul DZ (pacient, familie, medic de familie,
medic-endocrinolog etc.). Este necesara intensifica-
rea tratamentului hipoglicemiant, pentru a obtine un
control glicemic optim.

3. Observatiile din studiu evidentiaza o inertie
terapeutica semnificativa la persoanele cu DZ tip 2,
atat in grupul tratat cu insulina, cat si in cel tratat
cu hipoglicemiante neinsulinice. Pentru a invinge
inertia terapeutica, sunt necesare urmatoarele: co-
municare si colaborare, educatia medicala continua,
educarea si implicarea pacientului, implicarea unei
echipe medicale mai largi in managementul bolna-
vilor de diabet.

4. Numarul persoanelor care utilizeaza prepa-
rate hipoglicemiante noi este foarte mic.
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Rezumat

Obezitatea evolueaza cu o viteza impresionantd, devenind
o problema globala de sanatate publica. Ea este o boald
complexd, care asociaza comorbiditati cu risc inalt pentru
sanatate. Obiectivul de baza in tratamentul obezitdtii este de
a reduce morbiditatea si mortalitatea populatiei in general.
Aceasta nu este o sarcina doar a medicului, ci §i a pacien-
tului, care trebuie sa constientizeze ca tratamentul maladiei
date este pentru toatd viata. Acest articol descrie cauzele
obezitdtii, bolile asociate, algoritmul de diagnostic si de
tratament al obezitatii in practica medicului de familie.

Cuvinte-cheie: obezitate, diagnostic, tratament, medicina
de familie

Summary
Obese patient in family doctor practice

The prevalence of obesity has increased dramatically all over
the world. This is a complex condition which places a person
at risk of multiple health problems. The aim of obesity man-
agement is to reduce associated morbidity and mortality. Both
clinicians and patients should know that the obesity treatment
is a lifelong task. They should also set realistic goals before
starting the treatment. This report describes the causes of
obesity, its co-morbidities, diagnosis and treatment algorithm
of obese patient in the practice of family doctor.

Keywords: obesity, diagnosis, treatment, general practice

Pe3zrome
Ooicupenue 6 npakmuke cemeiinozo epauda

Pacnpocmpanennocme odicupenus pesro 603pociia 60 6cem
Mupe. Dmo KoMIIeKCHoe 3a00ne6anue, Komopoe cmagum
noo yepo3y 300pogve uenosekd. OCHOGHAS Yelb eueHus
ODICUPEHLUSL — CHUIICEHUE PUCKA PA3GUMUSL CONYMCMBYIOUUX
3ab0ne6anuil u yeenudeHue npoooadNCUmMeIbHOCHU HCUSHU
001bHO20. DMO 3a0a4a He MOTLKO KIUHUYUCIA, HO U NAYU-
eHma, KOMOopbiLl QOINHCEH OCOZHAMb, YMO JIUEHUE ONCUPEHUSL
A6IIEMCsL NOACU3HEeHHOU 3adayeti. Tlosmomy oHu 0Osi3ambl
nocmasums neped cobotl peanucmuynvle yeiu. B cmamove
ONUCAHBL NPUYUHBL PA3GUMUSL ONHCUPEHUSL, KOMOPOUOHbLE
COCMOSIHUSL, 4 MAKICE AI20PUMM OUASHOCTNUKY U IeYeHUs]
RAYUEHMA C 0XHCUPEHUEM 8 NPAKMUKE CEMEH020 8payd.

Knrwoueswie cnosa: odxcupenue, ouacHocmuka, nedenue,
obwas epavedHas NPAKmuKa




Introducere

Evolutia impresionanta a obezitatii in toate
tarile lumii a creat o problema majora de sanatate
publica, fiind definita de OMS ca "epidemie globala”.
Caracterul sdu pandemic afecteaza nu doar tdrile
dezvoltate, ci si cele in curs de dezvoltare. Mai mult
de 1,9 miliarde de adulti din intreaga lume sunt
supraponderali, dintre care, 650 de milioane sunt
obezi [1]. Conform datelor Ministerului Sanatatii al
Republicii Moldova pentru anul 2015, in tara noas-
trd se inregistreaza 58.126 obezi, dintre care 3546
sunt copii.

Obezitatea este definita ca o acumulare exce-
siva de tesut adipos din cauza dezechilibrului dintre
aportul si consumul de energie [1].

Actualmente, obezitatea nu mai este o pro-
blema exclusiv endocrinologicd. Conduita acestor
pacienti trebuie sa fie multidisciplinara, cu implica-
rea cardiologilor, gastroenterologilor, chirurgilor,
precum si a medicilor de familie. Medicul de familie
poate contribui la depistarea timpurie si preintam-
pinarea dezvoltarii comorbiditatilor obezitatii, in
special la persoanele cu risc sporit.

Etiologie

Etiologia supraponderii reflecta o interactiune
a factorilor de mediu si a celor genetici. Cu toate ca
valoarea factorului genetic este cert, rolul factorilor
de mediu in etiologia obezitatii este major. Sunt
subliniati factorii demografici, socioculturali, bio-
logici, comportamentali, precum activitatea fizica,
tabagismul si consumul de alcool. Un rol aparte il
detine regimul alimentar. Astfel, rezultatele unui
studiu privind obiceiurile alimentare, efectuat in
Moldova, au aratat ca, in comparatie cu persoanele
normoponderale, cele obeze omit micul dejun, fac
abuz alimentar spre sfarsitul zilei si mananca frec-
vent atunci cand sunt obosite, stresate si au gustari
nocturne [2].

Comorbiditati

Obezitatea este o boala metabolica cu urmari
nefaste asupra starii de sanatate. Ea este asociata cu
peste 30 de afectiuni, influentand morbiditatea si
mortalitatea populatiei. Barbatii cu un indice al ma-
sei corporale (IMC) mai mare de 30 kg/m? decedeaza
de 2,5 ori mai frecvent decat semenii lor. Patologiile
asociate obezitatii sunt: hipertensiunea arteriala,
boala ischemica a cordului, diabetul zaharat tip 2,
hiperlipidemia, bronhopneumopatia cronica ob-
structiva, boala varicoasa, artrita, in special la nivel
coxofemural si genunchi, calculi biliari, sindrom de
apnee in somn, accidente cerebrovasculare. Asoci-
erea diabetului zaharat tip 2 si a obezitatii creste de
11 ori riscul de deces [3, 41.
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Fiecare 5 unitati in exces ale IMC la barbati re-
prezinta un factor de risc pentru adenocarcinomul
de esofag, glanda tiroida si intestin. La femei, o astfel
de corelatie s-a observat pentru cancerul de endo-
metriu, vezica biliara, cancerul renal. Este descrisa si
corelatia pozitiva dintre obezitate si cancerul de pros-
tata la barbati si cancerul glandei mamare la femei.
Mai mult decat atat, excesul ponderal este considerat
factor de risc in dezvoltarea acestor maladii [5].

Obezitatea influenteaza capacitatea reproduc-
tiva atat la femei, cat si la barbati. Adolescentele in
varsta de 18 ani cu un IMC mai mare de 35 kg/m?
prezinta dereglari de ciclu menstrual de 1,75 mai
frecvent decat cele cu IMC de 20 kg/m?. Incidenta
infertilitatii la femeile cu un IMC mai mare de 30 kg/
m? este de 2,5 ori maiinalta. lar obezitatea mameiin
timpul sarcinii creste riscul de dezvoltare a obezitatii
la copil la varsta de 2-7 ani [6, 71.

Nu in ultimul rand, excesul ponderal implica
"dereglari”psihologice, cuizolare sociald, diminuarea
activitatii sexuale, complexe, subapreciere de sine,
depresie [8].

Examinarea pacientului cu obezitate

Evaluarea persoanei cu obezitate este complexa
si presupune aprecierea gradului de exces ponderal,
cauzele dezvoltarii acestuia, riscul cardiovascular si
asocierea altor comorbiditati.

Cea mai simpla metoda de apreciere a gradului
de suprapondere este indicele masei corporale. For-
mula folosita in calculul acestuia este simpla: IMC =
greutatea (kg)/indltime (m)?. O persoana cu IMC mai
mic de 18,49 se considera subponderal; intre 18,50 si
24,99 - greutate normalg; intre 25 si 29,99 - supra-
ponderal; intre 30,00 si 34,99 — obezitate gradul |;
ntre 35,00 si 39,99 - obezitate gradul II; 40,00 sau mai
mult — obezitate gr. lll sau morbida [1]. Totusi, aceasta
clasificare ignora eterogenitatea patologiei, tipul de
distributie a tesutului adipos, fenotipul metabolic
si riscul cardiometabolic. De aceea, se recomanda
examinarea antropometricd, cu aprecierea circum-
ferintei abdominale (CA), circumferintei soldului (CS)
si raportului acestora, grosimii plicii cutanate. Acesti
parametri sunt indicatori ai adipozitatii viscerale,
ce se coreleaza cu sindromul metabolic si riscul
cardiovascular. Distributia abdominala a tesutului
adipos este asociata cu un risc cardiovascular mai
fnalt, comparativ cu distributia periferica a acestuia.
Conform criteriilor Asociatiei Americane de Diabet,
CA la barbati nu trebuie sa depdseasca 102 cm, iar
la femei - 88 cm [9, 10].

Examenul general va include si examenul
articulatiilor, prezenta semnelor de aterosclerozs,
diabet zaharat.




Anamneza pacientului va puncta factorii cu
influenta asupra masei corporale. Se va preciza
momentul de debut al adaosului in greutate, peri-
oada de adaos ponderal mai intens, evenimentele
din viata asociate cu un adaos ponderal. Pacientul
va fi interogat despre conditiile de viata, de munca
(cum se deplaseaza la serviciu, serviciu de birou/nu),
obiceiurile alimentare, starea civila (cine pregateste
mancarea), unde face cumparaturi, cat timp petrece
in fata televizorului sau calculatorului, face sau nu
face sport, petrece sau nu petrece activ timpul liber,
activitatea zilnica i-ar permite sau nu sa modifice
regimul alimentar, administreaza sau nu remedii
medicamentoase, cum au influentat sarcina si alap-
tarea masa corporald, fumeaza sau a abandonat
acest viciu.

Investigatiile de laborator vor permite aprecie-
rea statutului metabolic lipidic, glucidic, starea func-
tionala a ficatului, dar si vor exclude o cauza secun-
dara a obezitatii. Va fi apreciat nivelul de colesterol
total, LDL, HDL, trigliceride, glicemia, ALT, AST, acid
uric. Cresterea nivelului glicemiei peste 5,6 mmol/l, o
anamneza familiald agravata pentru diabet zaharat,
prezenta semnelor de insulinorezistenta (achantosis
nigricans, hirsutism, tip abdominal de distributie a
tesutului adipos s.a.) suntindicatii pentru efectuarea
testului oral de toleranta la glucoza [11].

Diagnosticul diferential impune excluderea
cauzelor secundare ce favorizeaza excesul ponderal:
hipotiroidia, sindromul Cushing, insulinomul, obezi-
tatea hipotalamica, sindroamele genetice (Prader-
Willi, Laurence MoonBiedl s.a.), deficitul hormonului
de crestere, folosirea contraceptivelor orale, sarcina,
tratamentul medicamentos (cu fenotiazine, valproat
de natriu, carbamazepina, antidepresante triciclice,
preparate de litiu, glucocorticoizi, tiazolidindione,
sulfonilureice, insuling, blocanti ai adrenoreceptori-
lor, antagonisti de serotonina, in special ciprohepta-
dina); abandonarea fumatului, dereglari ale compor-
tamentului alimentar (bulimie, sindromul gustarilor
nocturne), hipogonadism, pseudohipoparatiroidie,
alimentare parenterala neadecvata [12].

Tratamentul obezitatii

Fiind o boala cronica, obezitatea necesita un
tratament complex si de durata. Scopul principal este
de a micsora riscul de dezvoltare a comorbiditatilor
si cresterea longevitatii [13].

Abordarea moderna a pacientului cu obezitate
presupune nu doar stabilirea indicatiilor pentru
initierea tratamentului, ci si aprecierea starii psiho-
logice a acestuia, motivarea si pregatirea lui pentru
a pierdein greutate. Dacd pacientul nu este suficient
de motivat sau predominad indiferenta, anxietatea ori
depresia, tratamentul va esua. lar fiecare esec reduce
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rata de succes in viitor. In acest caz, se recomanda
consultatia psihologului [14].

Actualmente se considera sigura si eficienta
metoda pierderii treptate in greutate (cate 0,5-1,0 kg/
saptamana), timp de 4-6 luni, si mentinerea acestui
rezultat pentru o perioada indelungata. in asa mod
se pierd 5-15% din masa initiala din contul masei
grase, si nu din contul celei musculare, osoase sau
lichide. Acest regim nu este dificil de respectat de
catre pacient, iar riscul de acumulare ulterioara a
kilogramelor este minim. Respectarea diferitor diete
ce promit o pierdere ponderala rapida va duce laun
adaos ponderal imediat dupa revenirea la regimul
alimentar obisnuit [14, 16].

Un tempo mai intens de pierdere ponderala
este recomandat pacientilor cu: risc inalt de com-
plicatii metabolice, obezitate morbida (IMC>40)
asociata cu sindrom de apnee in somn si inainte de
interventii chirurgicale planice.

Criteriile de excludere a pacientilor din progra-
mul de pierdere ponderala sunt [17]:

« limitdri temporare: sarcina si alaptarea,
incapacitatea temporara de munca, alt tratament
concomitent care duce la pierdere ponderala sau
creste riscul de dezvoltare a aritmiilor;

« contraindicatii relative: litiaza biliara, osteo-
poroza, anamneza agravatd, patologia oncologica,
insuficienta renala si cea hepatica, bolile infectioase,
bulimia;

« contraindicatii absolute: starile terminale;

+ altecauze:incapacitatea sau imposibilitatea
respectarii recomandarilor specialistului; pierderea
prea rapida in greutate (mai mult de 5 kg/luna).

Principiile de baza in tratamentului excesului
ponderal sunt:

1. Regimul alimentar. Corectarea regimului
alimentar, cu limitarea aportului caloric, este recoman-
data tuturor pacientilor.insa, acesta trebuie si asigure
un aport suficient de micro- si macronutrimentji, fibre
alimentare si lichide. Un echilibru energetic optim
poate fi asigurat printr-un consum mediu de 1200-
1500 kcal/zi pentru femei si 1500-1800 kcal/zi pentru
barbati. Deficitul caloric zilnic de 500-750 kcal sau
30% din aportul caloric al pacientului va duce la o
pierdere ponderala lentd, dar stabila. Astfel, reducerea
aportului caloric zilnic cu 300-500 kcal a unui pacient
cu IMC 27-35 kg/m? va duce la o pie'dere ponderala
de 300-500 g/saptamana. Persoanele cu un IMC mai
mare de 35 kg/m?trebuiesa reduca din aportul caloric
zilnic 500-1000 kcal, ceea ce va conduce la o pierdere
ponderala de 500-1000 g/saptamana. Acest ritm de
pierdere ponderala este real si este suportat usor de
catre pacient. Un aport caloric mai mic de 1200 kcal/
zilafemeisi 1500 kcal/zi la barbati se efectueaza doar
sub evidenta medicului curant.




Pentru a micsora aportul caloric se recomanda:
limitarea aportului de produse alimentare cu densi-
tate energetica fnalta (grasimi animaliere, patiserie,
bauturiindulcite) siaport crescut de produse cu den-
sitate energeticd micd (fructe, legume); excluderea
din alimentatie a produselor semifabricate; limitarea
alcoolului (nu mai mult de 2 portii/zi pentru barbati
si 1 pentru femei) [18, 19].

Respectarea orelor mesei are un rol la fel de
important in tratamentul obezitatii. Mestecarea
permanenta si gustarile frecvente duc la o supraali-
mentare necontrolata, cu dereglarea ritmului de se-
cretie ainsulinei, grelinei, leptinei si a altor substante
cu rol reglator al poftei de mancare si senzatiei de
satietate. De aceea, se recomanda servirea meselor
in cantitati mici, la fiecare 3 ore. Pofta de mancare
poate fi jugulata cu apa, daca nu este efect — cu un
mar, morcov, ardei dulce. Portiile trebuie micsorate
treptat, pentru a reduce extinderea mecanica a sto-
macului. Se exclud activitatile nocive in timpul mesei,
precum cititul sau privirea televizorului, deoarece
acestea inhiba centrul de satietate. Acelasi efect il
are consumul rapid al produselor alimentare [20].
Ultimul aport alimentar trebuie sa fie cu minimum
trei ore inainte de somn.

Aportul crescut de apa va scddea pofta de
mancare, dar si va contribui la o crestere a eficacitatii
de scadere ponderala. S-a observat ca servirea a 500
ml de apa inaintea fiecdrei mese de bazd, timp de 12
saptamani, va asigura o eficacitate cu 44% mai mare
de scadere ponderala la pacientii cu obezitate [21].

2. Activitatea fizica. Modificarea regimului de
activitate fizica este un punct forte in terapia obezi-
tatii. Ea va asigura o pierdere ponderala de duratd,
va preintampina adaosul ponderal dupa tratament
sivainfluenta pozitiv calitatea vietii. Activitatea fizica
se refera nu doar la efectuarea unor antrenamente
speciale, dar si la cresterea activitatii fizice pe par-
cursul intregii zile.

Se recomanda cheltuieli de 400 kcal/zi prin
intermediul activitatii fizice. Pentru inceput se re-
comanda 30 minute de plimbare activa in aer liber.
Pentru persoanele cu obezitate morbida se recoman-
da 3 plimbari a cate 10 minute pe zi. Exercitiile fizice
nu vor duce la o diminuare tintitd a tesutului adipos,
ci vor contribui la cresterea masei musculare. Din
acest motiv, deseori initierea activitatii fizice duce
la un usor adaos ponderal, fapt ce ii face pe pacienti
sa abandoneze antrenamentele. Este important ca
persoana sa inteleaga ca masa musculara formata va
stimula metabolismul bazal, va creste sensibilitatea
fatd de insuling, va fi utilizata mai multa energie
formata din glucoza, contribuind astfel la reducerea
masei corpului. Efortul fizic va avea un efect favorabil
si asupra performantei cardiace. in afara de plimbari
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se recomanda inot, patinaj, schiat, dansuri, yoga,
badminton s.a. [22].

3. Interventiile cosmetologice: metode inva-
zive (liposuctia) si neinvazive, destinate diminuarii
cantitatii locale de tesut adipos.

4. Tratamentul chirurgical.Chirurgia bariatrica
este o metoda contemporana de tratament al obe-
zitatii. Indicatii pentru interventie sunt: rezultatele
nesatisfacatoare ale unui tratament conservator
(adaos ponderal excesiv dupa terapie si compen-
sarea insuficienta a patologiei concomitente) la
persoanele cu varsta cuprinsa intre 18 si 60 de ani
si IMC >40 kg/m? persoanele cu IMC >35 kg/m?si
patologii concomiten® severe, evolutia carora poate
fi influentata prin scadere ponderala. Tratamentul
chirurgical este unul cu rezultate bune, dar nu de
durata. Cercetarile relateaza o crestere liniara a IMC
in medie peste sase luni de la interventie [23].

Eficacitatea tratamentului - rezultate de durata

Scopul tratamentului obezitatii este efectul de
durata. Pierderea treptata si stabila a masei corporale
va avea efect favorabil asupra sanatatii. O pierdere
ponderald de 4-5 kg va scddea IMC cu doar 2 uni-
tati, in schimb va contribui la micsorarea tensiunii
arteriale, a nivelului de colesterol si trigliceride, va
creste sensibilitatea fata de insulina. Doar 55% din
persoane reusesc sa pastreze peste doi ani dupa
tratament masa corporala obtinuta. Cauza este ur-
matoarea: organismul tinde sa revina la intensitatea
metabolismului de pana la tratament. Este important
ca pacientul sa constientizeze aceasta stare de lu-
cruri si sa nu cedeze intr-un moment mai dificil. Se
recomandd automonitorizarea masei corporale, res-
pectarea continud a regimului alimentar prestabilit,
a activitatii fizice zilnice de minimum 60 de minute,
evitarea modului de viata sedentar.
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Rezumat

Hipotiroidia este cea mai frecventa afectiune endocrind
§i se caracterizeazd prin deficienta hormonilor tiroidieni.
Scaderea concentratiei hormonilor se rasfrange asupra
tuturor organelor si sistemelor organismului uman. Aproape
Jumatate din cazurile de hipotiroidism sunt diagnosticate
intamplator, deoarece in stadiile initiale ale dezvoltarii
sale, hipotiroidia se desfasoara asimptomatic. Diagnosticul
contemporan al sindromului de hipotiroidie este bazat pe
determinarea concentratiei de TSH si de T, liber; acesti
indici se utilizeaza §i pentru a controla eficienta tratamen-
tului persoanelor cu hipotiroidie. Se recomanda depistarea
cazurilor noi la unele grupe de pacienti. Circa 5-10% dintre
pacientii bine controlati biochimic, cu hipotiroidie tratata
cu L-T4, prezinta simptome persistente, cum ar fi depresia
si dereglarea starii psihice.

Cuvinte-cheie: hipotiroidie, diagnostic, tratament, medic
de familie

Summary

Hypothyroidism in family physician practice: actualities
in diagnosis and treatment

Hypothyroidism is the most common endocrine disorder
characterized by hormone deficiency. Decrease in thyroid
hormone levels affects all organs and systems of the hu-
man body. Nearly half of the cases of hypothyroidism are
randomly diagnosed, as hypothyroidism occurs asympto-
matically in its early stages of development. The current
diagnosis of hypothyroidism is based on the determination
of free TSH and T4, these indices are also used to control
treatment efficacy. Screening is recommended in some pa-




tients groups. About 5-10% of the biochemically controlled
patients treated with L-T4 have persistent symptoms such
as depression and psychiatric disorders.

Keywords: hypothyroidism, diagnosis, treatment, family
physician

Pezrome

Funomupeo3 6 npaxkmuke cemelnozo epaua: Hoeoe 6 oua-
CHOCMUKe U jieueHuu

Tunomupeos sensemcs Haubonee pacnpocmpaHeHHbiM
IHOOKPUHHBIM PACCIMPOUCMBEOM, XAPAKMEPUIVIOUUMCSL
2opmoHanvhou nedocmamounocmoio. CHudicenue yposHs
20PMOHO8 WUMOBUOHOLL Jicene3bl GNUsLeM HA 6Ce OP2AHbL U
cucmemul opeanusma yenosexa. Ioumu 6 nonosune ciyuaes
2UNOMUPEO3 OUALHOCMUPYEMCsl CIYYAHO, MAK KAK Npo-
mekaem 0ecCuMnmMoOMHO HA PAHHUX CIMAOUSIX PA3GUMUSL.
Juaenosz eunomupeosa 6asupyemcs Ha onpedenenuu TTI
u ceoboonou gpaxyuu T, smu noxasamenu maxdice uc-
NONBL3YIOMCAL Ol KOHMPOJs dPPeKmusHoCmu i1eyeHus..
Peromendyemcsi, nposoouns CKpUHUHE HA 2UNOMUPEO3 6
Hekomopulx epynnax nayuenmos. V 5-10% nayuenmog c
2UNOMUPEO30M, KOMHEHCUPOBAHHBIX OUOXUMUYECKU, COXPA-
HSIIOMCSL MaKue CUMNIMOMbL KaK Oenpeccust u NCUXU4ecKue
paccmpoucmaea.

Knioueswte cnosa: cunomupeos, ouacnocmuxa, nedenue,
cemeunblll 8pay

Hipotiroidia (H) este cea mai frecventa afectiune
endocrind si se caracterizeaza prin deficienta hormo-
nilor. Prevalenta H manifeste in populatia generala
variaza in limitele de 0-3% si 3-7% in SUA si intre
0-2% si 5-3% in Europa [1; 2; 6; 11]. O metaanaliza
[23] a studiilor efectuate in noud tari europene a
estimat prevalenta H nediagnosticate la circa 5% din
populatie. Diferentele in starea de iodinare afecteaza
prevalenta H, ce apare frecvent atat la populatiile cu
un aport relativ inalt de iod, cat si la cele cu deficit
sever de iod [16; 23]. Circa 8-10% dintre femei pot
suferi de H. Incidenta tulburdrilor tiroidiene la femei
este de 10 ori mai mare decat la barbati, in special
dupa varsta de 40 de ani, la persoanele cu dimensiuni
reduse ale corpului la nastere si in timpul copilariei
si la indivizii de rasa caucaziana [1; 17].

Lipsa sau scdderea concentratiei sau a efectului
hormonilor tiroidieni se rasfrange asupra tuturor
organelor si sistemelor organismului uman. Debutul
si evolutia hipotiroidiei deseori se caracterizeaza prin
simptome si semne nespecifice, care pot fi intalnite
in diferite alte patologii, inclusiv in cele terapeutice,
in special la pacientii varstnici, care prezinta mai
putine semne si simptome si care evolueaza mai
putin clasic decat la pacientii mai tineri [8]. Conform
datelor statistice, aproape jumatate din cazurile de
hipotiroidism sunt diagnosticate intamplator, deoa-
rece in stadiile initiale ale dezvoltarii sale, H se des-
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fasoara asimptomatic. Deseori, aceasta se manifesta
cu simptome nespecifice si subtile: slabiciune, dureri
musculare, somnolentd, care pot fi atribuite stresului,
oboselii, deficitului de vitamine sau surmenajului.

Criteriile diagnosticarii de laborator al hipotiro-
idiei primare sunt bine determinate, iar tabloul clinic
este descris destul de detaliat (circa 30 de semne si
simptome), polimorfismul sindroamelor si semnelor
hipotiroidiei, in special ale hipotiroidiei subclinice,
creeaza deseori dificultati si pot fi cauza diagnosti-
carii si tratamentuluiincomplete sau neadecvate, ca
urmare hipotiroidia ramanand necompensata, ceea
ce creeaza un sir de probleme subiective si obiective
in tratamentul acestor bolnavi.

Intr-un studiu caz-control [7], niciunul dintre
cele 34 de simptome legate cu H nu a putut fi utilizat
pentru a identifica pacientii cu hipotiroidie. Mai mult
decat atat, 15% din pacientii cu H autoimuna sunt
asimptomatici sau prezinta doar un simptom asociat
cu afectiunea data. In acelasi timp, 70% din subiectii
eutiroidieni de control prezinta una sau mai multe
acuze asociate cu H [7].

Hipotiroidia, ca si alte maladii ale glandelor
endocrine ce depind de functia hipofizei, se imparte
in primara (tirogena), secundard (hipofizara), tertiard
(hipotalamica) si perifericad (tisulard) (vezi tabelul).

Cauzele hipotiroidiei

Hipotirodia primara

Tiroidita cronica autoimuna

Tiroidectomia totala, subtotala

Tratamentul cu iod radioactiv

Deficienta sau excesul de iod

Tratamentul cu tiamazol, propiltiouracil, carbonat de litiu,
amiodarong, interferon-alfa, interleukina-2, inhibitorii tirozin-
kinazei, perclorat de potasiu, tiocianati

Patologiilei nfiltrative - tiroidita fibroasd, hemocromatoza,
sarcoidoza

Tiroidita subacuta granulomatoasd, tiroidita post-partum,
tiroidita silentioasa

Congenitala - aginezia, disginezia glandei tiroide, defectele
enzimatice in sinteza hormonilor tiroidieni

Hipotiroidia secundara (deficit de TSH)

Tumori cromofobe

Infectii

Procese inflamatorii

Interventii chirurgicale

Iradierea zonei hipotalamo-hipofizare
Insuficienta izolatd a TSH

Idiopatica

Hipotiroidia tertiara (deficit de TRH)
Tumori hipotalamice

Infectii

Procese inflamatorii

Interventii chirurgicale

Iradierea zonei hipotalamo-hipofizare
Lezarea tijei hipotalamo-hipofizare

Hipotiroidia periferica
Rezistenta periferica la actiunea hormonilor tiroidieni

Neutralizarea hormonilor tiroidieni de catre anticorpi
Anorexia nervoasa etc.




Astfel, H este clasificata dupa nivelul de afec-
tare a sistemului hipotalamus - hipofizd — glanda
tiroidd - tesuturile-tintd, dupd etiopatogenezd, dupa
gradul de afectare a organelor interne. O entitate
aparte este H congenitala care de asemenea poate
fi primard, secundarg, tertiara.

Hipotiroidia primara este o afectiune polisiste-
mica, ale carei manifestari clinice se caracterizeaza
prin polimorfism, cu dezvoltarea diferitor sindroame:
hipotermic-metabolic (adaos ponderal, diminuarea
temperaturii corpului, dislipidemie, sporirea lipo-
proteinelor de densitate joasa si a trigliceridelor
etc.); dermopatie (edem cutanat, carotenodermie,
alopecie etc.); sindromul disfunctiei organelor senzo-
riale (diminuarea vederii, auzului, voce ragusita etc.);
sindroame de afectare a sistemului nervos central si
periferic (somnolenta, scaderea memoriei, parestezii,
polineuropatii, dereglari psihoemotionale - atacuri
de panica, bradifrenie, depresie, stari de delir etc.);
sindromul cardiovascular (hiper- sau hipotonie,
bradicardie sau tahicardie, voltaj scazut, unda T
negativa pe ECG etc.); afectarea organelor digestive
(hepatomegalie, dischinezia cailor biliare, a intes-
tinului gros, atrofia mucoasei gastrice, constipatie
etc.); sindromul afectarii sistemului osteoarticular:
poliartralgii, sindrom de canal carpian sau tarsian,
artropatie degenerativa, osteoartroza secundara etc.
[12; 18]; sindrom anemic si hemoragic; hipogona-
dism (hiperprolactinemie, oligomenoree, polimeno-
ree etc.); sindrom hipoxic-obstructiv (stari de apnee
nocturna, hipoventilatie alveolara etc.).

Dupa gradul de gravitate, H se imparte in
subclinicd, manifestd (compensata, decompensa-
ta), complicatd (poliserozitd, insuficienta cardiacd,
adenom hipofizar secundar, cretinism, coma mixe-
dematoasa).

Diagnosticul contemporan al sindromului de
H este bazat pe determinarea concentratiei de TSH
si de T, liber; acesti indici se utilizeaza si pentru a
controla eficienta tratamentului persoanelor cu H.
Pentru H primara este caracteristica cresterea con-
centratiei de TSH si scaderea T, liber. Determinarea
concentratiei de T, total (care include atat forma
hormonului legata cu proteina de transport, cat si
forma libera - anume aceasta este forma activa a
hormonului) are o importanta de diagnostic mai
putin semnificativa, pentru ca orice oscilatie a
concentratiei de proteine-transportoare modifica
raportul dintre aceste doua forme si nu reflecta real
functia glandei tiroide.

In H secundara si in cea tertiara, concentratia
de TSH este scazuta sau se afla la limita inferioara a
valorilor normale. Pentru diagnosticul diferential al
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H secundare si tertiare se aplica proba cu administra-
rea tiroliberinei si determinarea ulterioara a reactiei
TSH: in cazul in care concentratia de TSH nu creste,
se confirma diagnosticul de H secundara (afectiunea
hipofizei); daca se depisteaza valori crescute de TSH,
este diagnosticata forma tertiara (hipotalamica) a
maladiei.

La depistarea concentratiei crescute de TSH se
recomanda determinarea repetata a acesteia (la un
interval de la cateva saptamani pana la sase luni).
Daca se depisteaza repetat valori crescute ale TSH
(peste 10 mUI/I), diagnosticul de H manifesta se
poate considera confirmat, investigatiade T, nu este
oportuna. Pacientului trebuie sd i se indice tratament
de substitutie.

In caz de normalizare spontana a TSH, se re-
comanda supravegherea activd, cu determinarea
anuala a concentratiei de TSH. La cresterea limitrofa
a concentratiei de TSH (4-10 mUI/l), cu scopul dia-
gnosticului H subclinice este indicata determinarea
concentratiei de T, libera.

In practica, la depistarea unui nivel ridicat de
TSH (peste 20 mUI/I) si daca exista tabloul clinical H,
determinarea repetata a TSH nu are sens, si terapia
de substitutie trebuie inceputa imediat.

Dat fiind ca H primara, in majoritatea cazurilor
,se dezvolta pe fundal de tiroidita autoimuna, se
determina markerii serologici ai procesului autoimun
- anticorpii catre tiroglobulina si tiroperoxidaza. Este
stabilita o corelatie intre nivelul de TSH si prezenta
anticorpilor antitiroidieni, in special antimicrosomali
[26]. Sporul anual al frecventei hipotiroidiei la bolna-
vii cu nivel majorat al anticorpilor constituie 26%.

Stabilirea cauzelor H este importanta, dar nu
modifica substantial algoritmul terapiei acesteia,
cu exceptia sindromului Schmidt (asocierea H de
genezd autoimuna cu insuficienta corticosuprarena-
13) - in acest caz, initial se compenseaza insuficienta
suprarenald, apoi insuficienta tiroidiana.

TSH prezinta fluctuatii circadiene, cu concentra-
tii mai inalte spre sfarsitul zilei. Pacientii cu H severa
au o secretie neregulata de TSH [19]. Au fost descrise
variatii sezoniere, cu concentratii mai inalte de TSH
iarna si primavara decat toamna si vara [15].

Screening. Asociatia Americana a Glandei Tiroi-
de si Asociatia Americana a Endocrinologilor Clinici
recomanda screeningul dupa o anumita varsta (va-
riind de la fiecare cinci ani pentru subiectii cu varsta
>35 ani, pana la periodic pentru subiectii cu varsta
>60 ani), in special la femei [5;10]. Grupul de Lucru
Preventiv al SUA (US Preventive Service Task Force)
nu a gasit dovezi pentru sau contra screeningului,
in timp ce Colegiul Regal al Medicilor din Marea




Britanie [24] sugereaza ca screeningul populatiei
generale este nejustificat. Cu toate acestea, dovezile
[10] sustin depistarea hipotiroidiei la pacientii cu
dementd, infertilitate, boli autoimune, hipercoles-
terolemie, dismenoree sau o anamneza familiala de
hipotiroidie autoimuna, la pacientii ce administreaza
amiodarona sau saruri de litiu, ori la cei cu risc de
hipotiroidie iatrogena.

Scopul farmacoterapiei hipotiroidiei este nor-
malizarea completa a starii bolnavului: disparitia
simptomelor clinice ale maladiei si mentinerea
constantd a concentratiei de TSH in limitele normei
(0,4-4,0 mkU/l). Compensarea eficienta la majo-
ritatea bolnavilor cu H primara se poate obftine
prin prescrierea de levotiroxina (eutirox) in doza
de 1,6-1,8 mkg la 1 kg de masa corporald in 24 de
ore. Preparatele de eutirox se produc in dozaje de
25, 50, 75, 100, 125 si 150 mkg intr-un comprimat,
care permit o dozare usoara a terapiei substitutive
a hipotiroidiei. in terapia substitutiva a H primare,
valoarea-tinta a TSH este de 0,5-1,5 mUl/I, iar in cea
secundara (centrale) scopul consta in mentinerea
tiroxinei libere din sange la un nivel corespunzator
treimii superioare a valorilor normale pentru acest
indicator. Terapia substitutiva in hipotiroidia primara
se efectueaza, de requlg, pe viata. Totodata, trebuie
luat in calcul faptul ca terapia substitutiva cu levo-
tiroxina (L-T4) se prescrie daca exista hipotiroidie
subclinica persistenta, iar in cazurile de asociere a
sarcinii cu H subclinica, doza substitutiva completa
de L-T4 se indica imediat. In sarcina, doza calculata de
L-T4 constituie 2,0-2,2 mkg la 1 kg de masad corporala
in 24 de ore [4].

Gravitatea si durata hipotiroidiei reprezinta
criteriile principale care determina tactica medicu-
lui in momentul inceperii tratamentului. In etapa
initiala a terapiei se ia in calcul varsta pacientului
si prezenta patologiei asociate, in primul rand, a
maladiilor sistemului cardiovascular. Bolnavilor cu
patologie cardiaca sau cu varsta peste 55 de ani,
L-T4 li se prescrie conform calculului 0,9 mkg la 1
kg de greutate. Doza initiala de preparat constituie
12,5-25 mkg/24 de ore si trebuie marita cu 12,5-25
mkg la un interval de 10-30-60 de zile, pana la nor-
malizarea concentratiei de TSH in sange. La aparitia
sau agravarea simptomatologiei cardiace, trebuie
efectuata corectarea terapiei cardiace.

Existd opinia potrivit careia, daca compensarea
hipotiroidiei la pacientii in etate este dificila, atunci
tinta TSH poate fi in limitele valorilor caracteristice
pentru hipotiroidia subclinica (cel mult 10 mkU/I),
iar perioada de ajustare a dozei optime poate atinge
sase luni, adicd doza de L-T4 optima pentru acestia
este cea care atenueaza simptomatica hipotiroidis-
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mului, fara a agrava patologia cardiaca, si nu cea
care restabileste concentratia normala de T, si TSH
in ser.

Cu toate acestea, o ratd estimata de 35-60% de
pacienti tratati cu L-T4 nu ating limita-tinta a TSH (fie
tratati excesiv, fie insuficient) [22]. Rezultatele unui
studiu retrospectiv de cohorta din Marea Britanie
[22] au aratat ca, dupa cinci ani de tratament cu L-T4,
aproape 6% dintre pacienti au concentratii de TSH
mai mici de 0,1 mUI/I si mai mult de 10% au con-
centratii de TSH mai mari de 10,0 mUl/l. Tratamentul
excesiv poate avea efecte daunatoare, cum ar fi fi-
brilatia atriala si osteoporoza, si trebuie intotdeauna
evitat, in special la pacientii varstnici si la femeile
in post-menopauzd. Tratamentul insuficient poate
duce la un risc crescut de boli cardiovasculare si la
semne si simptome persistente.

Factorii ce impiedica atingerea de catre pa-
cienti a tintelor tratamentului includ prescrierea
sau aportul dozelor inadecvate, interactiunea cu
suplimentele sau medicatia, patologiile medicale
concomitente si neaderenta la tratament. Doze mai
mici de L-T4 sunt necesare pentru a suprima secretia
de TSH la pacientii varstnici, iar doze mai mari sunt
necesare dupa tiroidectomie.

L-T4 se absoarbe in intestinul subtire, iar ad-
ministrarea se recomanda dimineata, cu 30-60 de
minute Tnainte de micul dejun, doza nictimerala
totala poate filuata intr-o singura priza. Administra-
rea fnainte de culcare (la 2-3 ore dupa ultima masa)
ar putea ameliora absorbtia si poate fi considerata
pentru a creste complianta [3].

Unele medicamente pot interactiona cu ab-
sorbtia, disponibilitatea sau metabolismul L-T4.
Patologiile gastrointestinale ce reduc absorbtia L-T4
includ gastrita cu Helicobacter pylori, boala celiaca si
gastrita atrofica autoimuna. Rezultatele unor studii
[21] sugereazd ca formulele lichide si pe baza de gel
ale levotiroxinei nu depind de pH-ul gastric pentru
absorbtie si ar putea fi o solutie pentru acesti pacienti.
Pentru subiectiila care persista concentratiile inalte de
TSHsi alte cauze au fost excluse, trebuie consideratd si
discutata cu pacientul posibilitatea de neaderenta—o
cauza frecventa a esecului tratamentului.

Circa 5-10% din pacientii bine controlati bio-
chimic, cu hipotiroidie tratata cu L-T4, prezinta simp-
tome persistente, cum ar fi depresia si dereglarea
starii psihice [20]. Bolile concomitente sau statutul
de peri-menopauza ar putea fi cauzele acestor acuze
si, prin urmare, trebuie excluse. Pacientii cu H au o
prevalenta maiinalta a bolilor autoimune decat po-
pulatia generald, ceea ce ar putea duce la simptome
similare. A fost sugeratd ideea cd autoimunitatea per
se duce la simptome persistente.




O explicatie pentru acuzele persistente la unii
pacienti ar putea fi imperfectiunile monoterapiei cu
L-T4 in sine. In general, L-T4 poate asigura concen-
tratii suficiente de tiroxina circulanta, care poate fi
apoi transformata in triiodotironina prin deiodinare
cu ajutorul deiodinazei 1 si 2. Cu toate acestea, la
pacientii eutiroidieni, circa 20% din T, circulanta isi
are originea din secretia tiroidiana directa, pe cand
la bolnavii aflati la monoterapie cu L-T4, toatd canti-
tatea de T, deriva din conversia tiroxinei periferice in
T,. Drept consecintd, pacientii aflati la monoterapie
cu L-T4 prezinta un raport maiinalt de tiroxina libera
catre T, decat pacientii eutiroidieni. Unii bolnavi cu
TSH normalizat prezinta concentratii serice mai mici
de T, decat valorile de referintd, pe cand concen-
tratiile serice de tiroxina libera sunt inalte [13; 14].
Semnificatia clinica a acestui fapt nu este cunoscuta.
Monoterapia cu L-T4 nu poate restabili concentratiile
fiziologice de T, sau efectele biologice dependente
de hormonii tiroidieni in toate tesuturile [9; 25].

Desi o concentratie normald de TSH reflecta
eutiroidie la nivel de hipofiza, aceasta nu reflecta
numaidecat eutiroidia in toate tesuturile. Diferentele
specifice tesuturilor in inactivarea deiodinazei 2 ar
putea juca un rol, avand ca rezultat normalizarea
concentratiilor de T, din hipotalamus inainte de
normalizarea completa a concentratiilor de T, in
restul organelor [25].
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Rezumat

Tireotoxicoza, de orice genezd, este o stare gravd, cu
afectare multiorganicd, in primul rand a sistemului car-
diovascular, sistemului nervos central, dar §i cu afectarea
tractului gastrointestinal si a ficatului. Afectarea ficatului
se manifesta prin majorarea nivelului de ALAT, ASAT, al
fosfatazei alcaline; colestaza apare rar, iar colestaza cu
icter secundar — in cazuri foarte rare. Afectarea hepatica
asociata hipertiroidismului si/sau tireotoxicozei cuprinde
modificari asociate cu efectele excesului de hormoni tiroidi-
eni, leziuni hepatice legate de insuficienta cardiacad, precum
si prezenta unei maladii hepatice concomitente. In articol
este prezentat cazul clinic al unei paciente cu tireotoxicozad
si sindrom colestatic. Pacienta in varstd de 55 de ani a fost
internata cu acuze la dispnee, palpitatii si icter. Din datele
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de laborator se determina cresterea bilirubinei, pe contul
celei directe; majorarea fosfatazei alcaline i hipertiroidie.
Pe fondul terapiei cu Tiamazol, peste sapte zile, nivelul
bilirubinei s-a micsorat considerabil, iar fosfataza alcalina
s-a diminuat pana la valori normale.

Cuvinte-cheie: hipertiroidism, colestaza, icter

Summary
Cholestasis in a patient with hyperthyroidism

Hyperthyroidism can affect multiple organ systems, in-
cluding the cardiovascular, nervous, gastrointestinal, and
hepatic systems. Hyperthyroidism is often associated with
abnormal hepato-cellular enzymes particularly ALT, AST
and alkaline phosphatase elevation. Clinical icterus in
hyperthyroidism is extremely rare and few patients have
minimal jaundice, if at all. There are several mechanisms
of liver dysfunction in the setting of hyperthyroidism, in-
cluding liver abnormalities due to hyperthyroidism alone,
liver damage related to heart failure and hyperthyroidism,
and concomitant liver disease in the setting of hyperthy-
roidism. We report a patient with hyperthyroidism and
Jaundice and present a literature review. A 55-year-old
woman presented with a history of dyspnea, palpitations,
and jaundice. Laboratory tests showed hyper-bilirubinemia
(mainly direct bilirubin), a raised alkaline phosphatase
level, and hyperthyroidism. Thiamazole was started, and in
7 days alkaline phosphatase level normalized and bilirubin
levels improved.

Keywords: hyperthyroidism, cholestasis, jaundice

Pezrome
Xonecmas3 y 6onvnozo ¢ cunepmupeozom

s eunepmupeoza xapakmepHo nopajicenue MHO2UX Op-
2aHO8 U cucmeM, 8 Nepayio ouepedsb cepoeyHOCOCYOUCHIOU,
HEPBHOIL cucmem, HO U JHCeTYOOUHO-KUUEUHO20 MPAKma
u nevenu. Ilopadicenue newenu npossisemcs 6 0CHOGHOM
nosviuiernuem yposus AnAT, AcAT, wenounoii pochama-
301, Jle2Kas JHCeNmyxa 6Cmpeiaemcs peoko, a KAuHUYecKu
A6Has dcenmyxa — kpaiine peoxoe asnenue. Cyujecmeyem
HeCKONbKO MeXaHu3mMos OUCQYHKYUU nevenu npu eunep-
mupeose, 6KII0UAS NOBPEINCOCHUE NeUeHU U3-3d CAMO20
2unepmupeo3d, nopaxjicenue nevyeHu Céa3anHoe ¢ cepoed-
HOU He00CmamoyHOCMbIO NpU cunepmupeose, a makoice
CONYMCmBYIowds namono2us neuenu y O0IbHo20 ¢ unep-
mupeosom. B cmamve npedcmasnen knunuveckui ciyyail
OONbHOIL C 2UNEPMUPe030M U 8bIPANCEHHOU HCeNMYXOll. 55-
JIEMHSAS HCEHWUHA OBLIA 2OCHUMATUZUPOBAHA C JHCATOOAMU
Ha 00bIWKY, cepoyedbuenus u xcermyxy. Jlabopamopuwvie
AHATU3LL BLIABUNU 2UNEPOUTUPYOUHEMUIO, 8 OCHOBHOM 3d
cuem npamMo20 OUIUpPyOUHA, NOSbIUUEHUE YPOBHS WENTOYHO
gocpamaszvr u eunepmupeos. Ha ¢pone mepanuu Tuama-
3010M, Yepe3 7 OHell YPO8eHb OUAUPYOUHA CYUeCTNBEHHO
VMEHbUWUILCA, d YPOBEHb WeNOYHOU PoCchamazvl CHUSUNCA
00 HOpMANLHBIX nOKaA3amenell.

Kniroueswie cnosa: cunepmupeos, xojiecmas, stceamyxa




Introducere

Hormonii tiroidieni sunt esentiali pentru creste-
rea, dezvoltarea si functionarea normald a organelor.
Acestia regleaza metabolismul bazal al tuturor celu-
lelor, inclusiv al hepatocitelor; ficatul, la randul sau,
metabolizeaza hormonii tiroidieni si contribuie la
reglarea efectelor sistemice endocrine ale acestora
[1]. Afectarea hepatica asociata hipertiroidismului
si/sau tireotoxicozei cuprinde modificari insotite
de efectele excesului de hormoni tiroidieni, leziuni
hepatice legate de tratament, precum si prezenta
unei maladii hepatice concomitente [2, 3].

Primul raport despre insuficienta hepatica la un
pacient cu tireotoxicoza a fost descris de Habershon
in 1874 [4, 5, 6]. In 1967, biopsiile hepatice la 23 de
pacienti cu hipertiroidie au aratat in 90% modificdri
grasoase. Alte modificari mentionate au fost mega-
mitocondria cu volum neregulat si volumul crescut
al membranei [6].

Afectarea ficatului in tireotoxicoza este relativ
comuna si poate fi impartita in modificari hepatitice
sau colestatice. Mecanismul afectarii pare sa fie o
hipoxie in regiunile perivenulare, datorita majorarii
capacitatii cardiace, fara o crestere a fluxului sang-
vin hepatic care, la randul sau, duce la cresterea
consumului de oxigen in ficat. Combinatia dintre
cresterea consumului de oxigen si perfuzia scazuta
duce la hipoxie tisulara, conducand la disfunctia
hepaticd, ce apare la pacientii cu hipertiroidism [T,
7, 8]. Exacerbadrile acestor modificari hemodinamice
pot fi observate in timpul crizei tireotoxice, cand
efectele directe ale excesului de hormoni tiroidieni
sunt combinate cu o cerinta mai mare de oxigen prin
metabolismul mitocondrial in hepatocite. Histologic
se prezinta prin necroze zonale — leziune tipica sca-
derii relative a aportului de sange [9].1n unele cazuri,
histologic se determina modificari nespecifice, cum
arfi infiltratele inflamatorii lobulare polimorfe cu ne-
utrofile, eozinofile si limfocite, asociate cu modificdri
nucleare si hiperplazia celulelor Kupffer. Microscopia
electronica determina hiperplazia reticulului endo-
plasmatic neted, cresterea numarului si dimensiunii
mitocondriilor.

La un numar mic de pacienti se determina o
leziune progresiva, care consta din necroza centrald
si fibroza perivenulara, care afecteaza zonele unde
hipoxia e cea mai raspandita. Prezentarea clinica a
acestei leziuni este, de obicei, asemanatoare unei
hepatite autolimitative; exista cateva rapoarte
despre pacienti cu tireotoxicoza care au prezentat
insuficientd hepatica fulminantd [10]. La pacientii cu
leziuni colestatice, caracteristicile histologice sunt
nespecifice, similar modificarilor din traumatismele
hepatice. Totodata, se observa o colestaza intra-
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hepatocitara centrilobulara. Icterul este mai putin
frecvent, dar atunci cand apare, trebuie sa fie excluse
complicatiile tireotoxicozei, insuficienta cardiaca,
sepsisul sau bolile hepatice intrinseci [1].

Insuficienta cardiaca dreaptd, asociata cu hi-
pertiroidism sever, contribuie la agravarea leziunilor
hepatice si, de obicei, prezinta modificari usoare ale
testelor functiei hepatice. Cu toate acestea, in cazuri-
le de congestie acuta, nivelurile aminotransferazelor
pot atinge valori la fel de mari ca cele asociate cu
hepatita virala sau toxica, iar bilirubina poate depasi
20 mg/dl, astfel incat poate actiona ca marker al seve-
ritatii bolii. In aceasta situatie, examenul histologic al
ficatului arata modificari care variazd de la dilatarea
venelor centrilobulare si a sinusoidelor pana la necro-
za hepatocitelor din regiunea centrilobulara [9].

Asocierea dintre indicii functiei tiroidiene si lezi-
unile hepatice raman controversate pana in prezent.
lar prevalenta modificarilor biochimice hepatice la
pacientii cu tireotoxicoza netratata variaza foarte
mult — dela 15% panala 79% [5, 11, 12].

in studiul de cohortd din USA, din 811 pacienti
cu TSH <0,02 mlU/I, 45% au avut minim un indice
hepatic modificat in primele sase luni de la stabilirea
diagnosticului de tireotoxicoza, dintre care: 18% -
AST, 14% — ALT, 22% - FA, 2% - GGTP; 15% - biliru-
bina totala, 12% - bilirubina directa [6].

Un alt studiu retrospectiv, efectuat in China
intre anii 2009-2014 pe 289 de pacienti cu gusa
difuza toxica (GDT), releva ca 70,9% (205 pacienti)
au avut modificat cel putin un indice hepatic, dintre
care: 52,7% — ALT, 32,2% — AST, 45,9% - FA, 38,5%
- GGTP, 23,4% - bilirubina totala, 2,9% - bilirubina
directa. Studiul de fata a utilizat o analiza logistica
multivariata, care arata ca pacientii cu GDT cu nive-
luri ridicate de FT4 si/sau TRAb au avut un risc mai
mare de a dezvolta modificari in testele functionale
hepatice [5].

Functia tireotropinei in glanda tiroida este
mediata de receptorul pentru tireotropina (TSHR).
Studiul efectuat de Wei Zhang si coaut. a analizat
expresia TSHR la om si in tesuturile ficatului de
sobolan. Rezultatele au aratat ca TSHR este prezent
functional si in hepatocite. Astfel, pe langa rolul sau
clasic in reglarea functiei tiroidiene, TSH ar putea
avea un nou rol fiziopatologic prin actiunea TSHR si
in hepatocite [13].

Un alt studiu retrospectiv, efectuat in Italia in
anii 2004-2009, care a inclus 276 de pacienti cu
TSH <0,1 mUl/I, a determinat o crestere moderata
a activitatii enzimatice hepatice, concentratii serice
majorate au fost raportate la aproximativ 20-30%
din pacientii cu boala Graves [1]. La 64% din pacienti
s-a determinat FA crescutd, cu toate acestea, nu este




specifica doar afectarii ficatului, deoarece poate sa
provina si din oase [1, 10, 14].

Colestaza cu icter secundar in hipertiroidism
este rard, iar in aparitia lui se iau in considerare mai
multi factori, inclusiv insuficienta cardiaca, procesele
infectioase sau pierderea in greutate. Odata cu com-
pensarea hipertiroidiei, colestaza se va reduce [15].

In majoritatea cazurilor, modificarile hepatice
asociate tireotoxicozei sunt reversibile, daca trata-
mentul se initiaza devreme [1]. Cu toate acestea,
terapia aplicata poate provoca ea insasi complicatii
hepatice. Majorarea ALT si AST apare la aproximativ
30% din pacientii tratati cu propiltiouracil. Cresterea
AST pare sa fie dependenta de doza, astfel, valorile
acestuiafiind ridicate in primele sdptamani de trata-
ment, scad rapid cu reducerea dozei. In majoritatea
cazurilor, aminotransferazele serice revin la normal
dupa incetarea tratamentului [1, 10, 16]. Rar (1%),
de obicei la femei, se produce o hepatita persistenta
clinic, biochimic si histologic. Afectarea hepatica este
mai rara in tratamentul cu carbimazol si metimazol
[6]. Precizarea incidentei afectarii hepatice este
dificila, de aceea se recomanda efectuarea testelor
hepatice la toti pacientii in primele trei luni de la
inceperea tratamentului [6, 17].

Caz clinic

in luna februarie 2018, in sectia de endocrino-
logie a SCR a fost internatd pacienta B.M., 55 de ani,
cu urmatoarele acuze: sldbiciune generald marcata,
inapetentad, palpitatii, dispnee la efort mic, episoade
de febra pana la 38°C, insotite de tremor generalizat,
dureriin articulatiile umerilor. Obiectiv — ictericitatea
tegumentelor. Zgomotele cordului la auscultare arit-
mice (fibrilatie atriald), FCC ~100/min. TA = 130/80
mmHg. Pacienta avea anamneza cu hipertensiune
arteriala de 2-3 ani, cu valori maxime panala 220/120
mmHg si fibrilatie atriala de circa 1 an. A urmat tra-
tament ambulatoriu cu Enalapril si Bisoprolol. Cu
patologie tiroidiana, afirmativ cu tiroidita autoimu-
na, se considera bolnava din iulie-august 2017, iar
la indicatia medicului din raion, a initiat tratament
cu L-tiroxind in doza de 50 mcg o data in zi (in car-
tela de ambulatoriu lipsesc insa date despre analize
hormonale, diagnostic si tratament). Din octombrie
2017 (de atunci — primele rezultate prezente in car-
tela de ambulatoriu) se depisteaza valori crescute
ale bilirubinei totale (52.3; 67.9 mkmol/l), la valori
normale ale ALT si AST.

A urmat tratament cu L-tiroxina pana in luna
decembrie 2017, cand a fost internata in Institutul
de Cardiologie cu urmatorul diagnostic:,,Cardiopatie
mixta (endocring, ischemica, hipertensiva). Angina
pectorald de efort CF Il. Insuficientd VM si VT gr. llI-IV.
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Fibrilatie atriala permanenta, tahisistolica. HTP seve-
ra. ICCIVNYHA. Astm cardiac. Hipertensiune arteriala
gr.lll, risc aditional foarte inalt”. Aici a fost consultata
de endocrinolog, cu stabilirea diagnosticului de,,Tiro-
idita autoimuna gr. lll, forma hipertrofica, cu tireoto-
xicoza" A fost recomandata initierea tratamentului cu
antitiroidiene de sinteza, ulterior acesta, din spusele
pacientei, a fost anulat. Pe parcursul aflarii in statio-
narul cardiologic, s-a determinat majorarea marcata
a bilirubinei totale — 266 mkmol/l, pe contul fractiei
directe, si valori majorate ale fosfatazei alcaline (FA)
(maxim 399 Ul/l), la valori normale ale GGTP.

Din aceasta cauza, pacienta a fost internata
ulterior, in perioada 19.01-31.01.2018, in sectia de
hepatologie a SCR, aici valorile bilirubinei totale au
atins 163,2 mkmol/l, directe -121,0 mkmol/I, FA,
GGTP in norma; Ac anti-nucleari, ANCA - negativi;
la USG organelor abdominale - fara semne de
icter mecanic; se depisteaza Ac anti-HBcor sumar
pozitivi cu HBsAg negativ. Diagnosticul clinic sta-
bilit: ,,Hepatita toxica medicamentoasa (L-tiroxinad),
activitate moderata. Hepatita cronica de etiologie
virala HBV (infectie oculta), activitate minimala, cu
hipertensiune portald. Colecistita cronica acalcu-
loasa. Pancreatitd cronica recidivanta, cu dereglarea
functiei exocrine in acutizare. Cardiomiopatie mixta
(toxica si endocrind). Angina pectorala de efort CF Il
Fibrilatie atriala permanentd, tahisistolica. ICC Ill-IV
NYHA. Gusa toxica difuza gr. Il, forma grava. Anemie
cronica mixta, grad moderat. Encefalopatie cronica
mixta gr. I T, 4,67 mmol/l, free T, 13,24 pmol/I, T,
290,8 mmol/Il, free T, 44,89 pmol/l, TSH 0,01 mkUI/
ml, Ac anti-TPO 92.56 U/I. Fiind internata in sectia
de hepatologie, pacienta a fost consultata repetat
de endocrinolog, cu stabilirea diagnosticului de
,Gusa difuza toxica, tireotoxicoza grava’, si este re-
comandata spitalizarea in sectia de endocrinologie.
La externare, nivelul bilirubinei totale era de 132,9
mkmol/I, celei directe - 97,3 mkmol/I.

La internare in sectia de endocrinologie, va-
lorile bilirubinei totale = 166,4 mkmol/I, bilirubinei
directe — 117,2 mkmol/l, fosfataza alcalina - 152,7
U/l, GGTP - 28,1 U/I.

Din investigatiile efectuate:

- free T4 38,88 pmol/l (N 9-19,05 pmol/I), TSH
0,005 mkUI/mlI (N 0,27-4,2 mIU/ml), TR-Ab 11,52 Ul/I
(N <1,75 U/l);

- USG glandei tiroide a fost efectuata in Insti-
tutul de Cardiologie: lob drept 28,1-40,0-18 mm;
lob stang 28,7-40,0-19,2 mm, istm 6,4 mm. Glanda
tiroida considerabil marita, structura neomogeng,
hipervascularizata, hipoecogena. in lobul stang - o
formatiune nodulara hipoecogena vascularizare
mixta, cu diametrul de 9,2x6,4 mm.in lobul drept - o




formatiune hiperecogena cu vascularizare perinodu-
lara, cu diametrul de 5,6x4,7 mm;

- scintigrafia tiroidiana: gusa toxica; hiperplazie
LS; formatiune nodulara fierbinte? in LS;

- din investigatiile de laborator: ACTH, cortizol,
ALAT, ASAT, fier seric, indicele protrombinic - in
limitele normei.

Pe parcursul internarii, pacienta a fost con-
sultata de reumatolog, hepatolog in mod repetat,
pentru diagnosticul diferential si, eventual, tactica
de tratament. In sectia de endocrinologie s-a initiat
tratament cu antitiroidiene de sinteza - Mercazolil 10
mg de 3 ori in zi; starea pacientei a avut o dinamica
pozitiva. Peste sapte zile, nivelul bilirubinei totale
=59 mkmol/l, directe — 35,1 mkmol/I, FA - 80,7 U/I.
De asemenea, in perioada internarii, valoarea TA
a oscilat de la 130/80 mmHg la internare pe fond
de tratament antihipertensiv (diuretic + IECA) la
110/70 mmHg (dozele de IECA au fost micsorate la
jumatate, diureticul a fost anulat). Faptul dat presu-
pune posibila afectare a functiei cordului din cauza
tireotoxicozei.

Pacienta a fost externata cu urmatorul diagnos-
tic: ,Gusa difuza toxica gr. Il. Tireotoxicoza forma
grava. Hepatopatie tireotoxica (sindrom colestatic).
Cardiopatie mixta (endocrind, ischemica, hipertensi-
vd). Angina pectorala de efort CF Il. Insuficienta VM si
VT gr.llI-IV. Fibrilatie atriala permanenta, tahisistolica.
Hipertensiune arteriala gr. Ill, risc aditional foarte
fnalt. ICC Il NYHA. Infectie oculta cu virus hepatic B,
cu recomandarea de continuare a tratamentului cu
antitiroidiene de sinteza in conditii de ambulatoriu
si control repetat la endocrinolog si hepatolog peste
o luna.

Concluzii

Tireotoxicoza, de orice genezd, este o stare
grava, cu afectare multiorganica. Orice presupunere
de patologie a glandei tiroide cu afectarea functiei
acesteia necesita confirmare de laborator, prin
analiza nivelului hormonilor tiroidieni, iar indicarea
tratamentului cu L-tiroxina in lipsa rezultatelor este
absolut inadmisibila.

Afectarea ficatului in tireotoxicoza este relativ
comuna si poate fiimpartita in modificari hepatitice
(citolitice) sau colestatice. Datele din literatura de
specialitate mentioneaza aparitia unei hiperbilirubi-
nemii totale la 15-23% din pacientii cu tireotoxicoza,
pe cand colestaza cu icter secundar — in cazuri rare.
Totodatd, conteaza mai multi factori, inclusiv insufi-
cienta cardiaca, procesele infectioase sau pierderea
in greutate, in cazul nostru fiind prezenta insuficienta
cardiaca. Fiecare caz de hiperbilirubinemie la un
bolnav cu tireotoxicoza necesita diferentiere intre
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patologia hepatica primara si afectarea ficatului
in cadrul tireotoxicozei. In cazul nostru, dinamica
pozitiva a parametrilor de laborator este un indice
ca hiperbilirubinemia prezenta la aceasta pacienta
este o manifestare a afectiunii hepatice in cadrul
tireotoxicozei.
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Rezumat

Aproximativ 50-70% din pacientii cu diabet zaharat tip 1
dezvolta simptome gastrointestinale care afecteaza calitatea
vietii lor. Simptomele sunt variate i pot aparea chiar si in
lipsa unei patologii organice a sistemului digestiv, in majo-
ritatea cazurilor existdand o legatura cauzald cu neuropatia
diabetica autonoma. Mai multe cercetari au demonstrat o
incidentd mare a insuficientei exocrine a pancreasului la
pacientii cu diabet zaharat, depistata la 40-70% bolnavi
cu diabet zaharat de tip 1 si la 50% cu diabet zaharat tip
2. Acuzele ce tin de sistemul digestiv la acesti pacienti
sunt legate atdt cu neuropatia autonomd, cat §i cu insufi-
cienta exocrind a pancreasului. Este necesara o abordare
complexa a acestor persoane, tratamentul multifactorial
fiind necesar pentru reducerea morbiditatii si mortalitatii
pacientilor cu diabet zaharat tip 1.

Cuvinte-cheie.: diabet zaharat, neuropatie diabetica au-
tonomd, simptome gastrointestinale, insuficientd exocrind
pancreaticd
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Summary

Digestive symptoms in type 1 diabetes mellitus and pan-
creatic exocrine insufficiency

About 50-70% type I diabetes mellitus (DM) patients devel-
op gastrointestinal symptoms which affect their life quality.
The symptoms are various and they could appear without
an organic pathology, diabetic autonomic neuropathy being
in most of cases the underlying cause. A lot of studies have
shown a high incidence of exocrine pancreatic insufficiency
at diabetic patients, in 40-70% of type 1 diabetes and 50% in
type 2. Gastro-intestinal complaints of patients with diabetes
mellitus are consequences of autonomic diabetic neuropathy
as much as of EPI. A complex approach of diabetic patients
is essential and multi-factorial treatment is imperative for
morbidity and mortality reduction.

Keywords: diabetes mellitus, autonomic diabetic neu-
ropathy, gastrointestinal symptoms, pancreatic exocrine

insufficiency

Pezrome

T'acmpounmecmunanvnvie CUMRIMOMbL Y RAUUEHINOG C
caxapuulm ouademom 1-20 muna u IKIOKpUHHOU nam-
KpeamuuecKkoil He0oCmamouHoCmvio

Tacmpounmecmunanvuvle cCUMRMOMbL PA3BUBAIOMCS
npumepro y 50-70% nayuenmog ¢ caxaprvim ouabemom
1-20 muna u 3HAUUMENLHO NOHUNCAIOM KAYECMBO ICUSHU
omux 6onvnbix. Cumnmomsl Ovl8aAIOM pasHvie, MOCym
NOSABUMbCSL Y NAYUEHMO8 0e3 OpaHUYeCcKOt Namoniocu
NUWesapUMenbHOU CUCIeMbl U CES3aHbL 8 OONLUUHCIGE
cyuaes ¢ QuabemuuecKkol 6ecemamuHoll Hetuponamuell.
Mnuooicecmso uccnedosanuil 00Ka3ano GblCOKYIO pACnpo-
CMPAHEHHOCMb IK30KPUHHOU NAHKPeamu4eckol Hedo-
CMamoyHOCmu cpeou NAYUEHMO8 ¢ CaxXapHbiM OUAOemom.
40-70% cpedu nayuenmos ¢ caxapHolm ouabemom 1-20
muna u 50% cpedu 6onbHLIX ¢ caxapHvlM duabemom 2-20
muna. Kanoowi co cmoponvl nuwyesapumenvHol cucmeml
Y HAYUEHMO8 ¢ CAXAPHBIM OUAOEMOM MO2YM ObIMb CE53AHbL
KaxK ¢ 8e2emamusHoll Heluponamuetl, max u ¢ I9K30KpUHHOU
nankpeamuyeckol Hedocmamournocmoio. OueHv 6adicen
KOMNIEKCHbLI ROOX00 K NAYUCHMAM C CAXAPHbIM OUAOemom
u mynvmughakmopuanvbhoe jeyenue 00a3amenbHo 0Jis CHU-
JiceHUst 3a001e6aeMOCmU U CMEPMHOCIU IMUX OONIbHBIX.

Knrouesvie cnosa: caxapmwiii ouabem, ouabemuueckas
6eeemamuenas Heuponamus, 2acmpouHmecmuHaIbHbLe
CUMNMOMbL, IK30KPUHHASL NAHKPEAMUYECKAsi HeOOCmd-
MoyHoCmb

Introducere

Diabetul zaharat (DZ) este o stare patologica
severd, cu unimpact negativ asupra duratei si calitatii
vietii bolnavilor. Diabetul zaharat tip 1 apare mai
frecvent la maturii pana la 30 de ani si copii, repre-
zentand 5-10% din numarul pacientilor cu diabet
zaharat. Tendinta incidentei DZ tip1 in ultimele doua
decenii a fost una de crestere. Varsta de debut al DZ




tip 1 scade progresiv, iar numarul cazurilor nou-dia-
gnosticate la copiii cu varsta sub 14 ani se vadublain
urmatorii 15 ani. Aceasta patologie reduce speranta
de viatd a persoanelor afectate [1]. Pacientii cu DZ tip
1 diagnosticati la 10 ani de maladie pierd 19 ani din
durata vietii [2]. Ameliorarea standardelor medicale,
optimizarea conduitei terapeutice a pacientilor cu
DZ tip 1 din ultimele decenii au majorat speranta de
viatd, comparativ cu anii precedenti [3].

Complicatiile procesului diabetogen au un
impact covarsitor social, medical si economic. Ca-
uza principald a complicatiilor cronice ale DZ este
hiperglicemia de durata, care are drept consecinta
microangiopatia si macroangiopatia diabetica.in DZ
tip 1 predomina procentual microangiopatia diabe-
tica, care intereseaza intreaga retea microvasculara
prin ingrosarea membranelor bazale si depunerea
de proteine glicozilate.

Neuropatia diabetica este o complicatie foarte
frecventa a DZ, care afecteaza peste 50% din pacienti
[4]. Cea mai frecventa forma de neuropatie diabetica
este polineuropatia simetrica senzitiva distala, dar si
neuropatia autonoma, care este maifrecvent asocia-
ta cu DZ tip 1. Neuropatia autonoma simptomatica
indica un prognostic rezervat la acesti pacienti.

Sistemul digestiv poate fi adesea afectat in ne-
uropatia autonoma. Simptomele gastrointestinale la
pacientii cu DZ se intalnesc in 50-70% cazuri, fiind
legate cel mai frecvent cu neuropatia autonoma
[5, 6]. Ele sunt cauzate de dereglari functionale ale
diferitor organe digestive.

Gastropareza diabeticd este cea mai frecventa
manifestare a neuropatiei autonome digestive. intar-
zierea evacuarii gastrice se intalneste la 30-50% din
pacientii cu DZ tip 1 cu o durata a bolii mai mare de
10 ani [7, 8]. Incidenta insuficientei exocrine a pan-
creasului (IEP) a fost gasita la 41% din bolnavii cu DZ
tip 1sila22% cu DZ tip 2 [9]. Conform altor cercetari,
aceasta a fost depistatd la 50% din pacientii cu diabet
zaharat tip 2 si la 40-73% din cei cu diabet zaharat
tip 1 [10]. Activitatea intraluminald inadecvata a
enzimelor pancreatice cauzeaza maldigestie, avand
drept consecinta un echilibru energetic negativ si
risc de malnutritie. Aceasta poate duce la epuizarea
rezervelor organismului, la cresterea vulnerabilitatii
la factori stresanti fizici sau psihologici [11]. Mic-
sorarea stimuldrii neurohormonale endogene si
alterarea reflexelor enteropancreatice ca urmare a
neuropatiei autonome diabetice sunt considerate
cauze principale ale IEP la acesti pacienti, de rand
cu degradarea enzimatica prematura ca rezultat
al reducerii timpului de contact in dismotilitatea
intestinala [12].
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Scopul cercetarii a fost evaluarea simptomelor
gastrointestinale la un grup de pacienti cu DZ tip 1,
fara patologie digestiva organica diagnosticata in
prealabil, si aprecierea corelarii acestora cu IPE.

Material si metode

A fost realizat un studiu cross-sectional pe un
numar de 138 de pacienti cu DZ tip 1. Subiectii au
avut varsta cuprinsa intre 18 si 59 de ani si o durata
a bolii mai mare de 3 ani. Criterii de excludere au fost
prezenta maladiilor digestive organice si a dezechi-
librului glicemic (hipoglicemie sau hiperglicemie).
A fost completata o ancheta care a cuprins acuzele
subiectilor inclusi in cercetare, date anamnestice,
biochimice si antropometrice. A fost evaluata FEC-1
prin metoda imuno-enzimatica (EIA).

Au fost evidentiate doua loturi de studiu: lotul
cu functia exocrina a pancreasului redusa (FEC-1
<200 mkg/g) silotul cu functia pancreatica exocrina
intacta (FEC-1 >200 mkg/g). A fost efectuat examenul
ecografic al organelor abdominale si radioscopia
baritata digestiva superioarad la 77 de pacienti. Pen-
tru analiza statistica a fost folositda metoda corelatiei
dupa Pearson, x? testul Student-t. Valoarea lui p
<0,05 a fost considerata statistic semnificativa.

Rezultate si discutii

Din 138 de subiecti inclusi in cercetare, IPE
(FEC-1 <200 mkg/qg) a fost depistata la 67 (40 barbati
si 27 femei), ceea ce reprezinta 48,5% din numarul
total de subiecti. Valoarea FEC-1 a fost invers propor-
tionala cu varsta pacientilor si durata DZ (p<0,001).

mFEC-1 <200 mkg/g = FEC-1 >200mkg/g

La radioscopia baritata digestiva superioara s-a
remarcat incetinirea evacuarii gastrice la 40 de paci-
enti, cu o prevalentd mai mare in lotul persoanelor
cu IPE (33 persoane versus 7), (p<0,001), dupa cum
este prezentat in tabelul 1. La ecografia organelora
bdominale semne de pareza gastrica (continut gas-
tric a jeun) au fost depistate predominant in lotul cu
IPE (14 persoane din lotul cu FEC-1 <200 mkg/g vs 6
din lotul cu FEC-1 >200 mkg/g, p<0,05).




Tabelul 1
Caracteristica evacudrii gastrice in loturile cu functia pan-
creaticd exocrind intactd si cu IPE

Total FEC-1
<200 >200 X2 p
%
N, % | N| %
normala | 72 [643] 19 | 36,5| 53 |883
Evacuare 32,55 | <0.001
gastrica
incetinita | 40 |357| 33 | 635 7 |11,7

Senzatie de plenitudine epigastrica au acuzat
53 (38,4%) pacienti, existand o corelare cu prezenta
IPE (34 din 53 au avut FEC-1 <200 mg/g, p<0,01).

Tabelul 2
Frecventa depistarii simptomelor gastrointestinale in functie
de prezenta IPE

FEC-1
<200 >200 X2 p
N| % | N| %
absentd 26| 388 | 511|718
usoara 231343 | 141197
Astenie 16,299 | <0.01
moderata |16 [ 239 | 5 | 7,0
severd 2130|1114
absenta 281 41,8 | 42 |592
Balonare usoara 191284171239
abdominala < 643 | >005
moderata |16 239 7 | 99
severd 4160|5170
absentd 60 | 89,6 | 70 | 98,6
Disfagie 5,158 | <0.05
prezentd 7110411114
absent 52| 77662873
Pirozis rar 131194 9 (12,7 3,491 | >0.05
frecvent 2| 30
absentd 51176167 |94
Eructatie 9,261 | <0.01
prezenta 161239 4 | 56
normal 4917311621873
Scaun 4,41 | <0.05
instabil 181269 9 (12,7
absente 36 | 53,7 | 63 |88,7
Greturi 20,829 <0.001
prezente 311463 8 |113
Plenitudi absenta 331493 |52(732
enitudine 8383 | <001
epigastricd 3
prezenta 341507 119|268
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Majoritatea pacientilor (n=68, 49,3% din numa-
rul total) au prezentat acuze de balonare abdominala
de diferita intensitate. La 36 de pacienti (26% din
numarul total) - balonare usoard, iar la 9 (6,5%) -
balonare severa. Nu a fost gasita o diferenta statistica
cu lotul cuIPE (p<0,01). Scaun instabil s-a inregistrat
predominant in lotul pacientilor cu IPE — 27 (19,5%)
cazuri (p<0,05). Acuze la greturi au predominat in
lotul pacientilor cu IPE -39 (28,2%) cazuri (p<0,001).
Stare de astenie au acuzat majoritatea persoanelor
culPE (41 din 67) sidoar 20 din lotul fara IPE, existand
o corelare intre prezenta IPE si reducerea tolerantei
la efort (p<0,01).

Concluzii

Simptome gastrointestinale sunt frecvent
intalnite la pacientii cu diabet zaharat tip 1 fara pato-
logie organica a sistemului digestiv. Cauza principala
aacestora este neuropatia diabetica autonoma, care
provoacd diverse deregldri functionale ale organelor
digestive, aflate intr-o stransa legdtura cauzala.

- Incetinirea evacudrii gastrice si pareza gas-
trica sunt asociate frecvent cu IPE, ceea ce sugereaza
existenta unor mecanisme comune patogenetice.
IPE este una dintre conditiile patologice cu o
incidenta mare la pacientii cu DZ de tip 1 si o durata
mare a diabetului zaharat. Este necesara o abordare
complexa a acestor pacienti, cu scopul ameliorarii
calitatii vietii lor si a prognosticului.
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Rezumat

In prezentul articol sunt discutate particularitdtile evolutiei
moderne a procesului epidemic prin hepatitele virale B,
C 5i D in Republica Moldova si implementarea masurilor
de control si de raspuns la aceste boli, cum ar fi Progra-
mul National de combatere a hepatitelor virale B, C si D
pentru anii 2017-2021, care a fost aprobat, ulterior a fost
propus pentru implementare in Republica Moldova ince-
pdand cu 2017. Ca urmare a aplicarii celor trei programe
anterioare, morbiditatea prin hepatite virale parenterale
a scazut semnificativ. Dar, pentru a reduce in continuare
incidenta hepatitelor virale acute la nivelul indicatorilor
Inregistrati in majoritatea tarilor europene, precum §i
pentru a imbunatati situatia epidemiologica si starea de
sandtate a populatiei Republicii Moldova, este necesar sa
fie implementate consecvent toate obiectivele din prezentul
program. De asemenea, informatia privind epidemiologia
hepatitelor virale oferita de personalul Laboratorului de
infectii hemotransmisibile din cadrul Agentiei Nationale
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pentru Sandatate Publica a fost utilizata pentru a sustine
masurile de diagnostic, tratament si profilaxie a hepatitelor
virale. In studiu au fost folosite metode epidemiologice,
analitice §i statistice.

Cuvinte-cheie: hepatita virald, program national, proces
epidemic

Summary

Results of the implementation of the National Program
against viral hepatitis B, C and D in 2017

This article discusses particularities of modern evolution
of epidemic process of viral hepatitis B, C and D in the Re-
public of Moldova and the implementation of measures of
control and response to these diseases, such as named before
National Program which last year have been developed and
implemented in the Republic of Moldova. As a result of the
introduction of the previous three programs the morbidity of
parenteral viral hepatitis has decreased significantly. But in
order to further reduce the incidence of acute viral hepatitis
to the indicators registered in most European countries, as
well as to improve the epidemiological situation and the
health status of the population of the Republic of Moldova it
is necessary to implement consequently all the objectives of
the present Program. Also scientific data on the epidemiol-
ogy of viral hepatitis provided by the staff of laboratory of
blood borne infections from the National Agency for Pub-
lic Health have been used to argue prophylaxis measures
against viral hepatitis. The epidemiological, analytical and
statistical methods have been applied in the study.

Keywords: viral hepatitis, National Program, epidemic
process

Peziome

Pezynvmamot enedpenus Hayuonanvnoii npozpammol
no oopvoe c supycuvimu cenamumamu B, Cu D ¢ 2017
200y

B cmamve obcyaucoaromes ocobennocmu cospemeHHOU
60MIOYUU INUOEMUUECKO20 NPOYECCA BUPYCHBIX 2ENAMU-
mos B, C u D 6 Pecnyonuxe Monoosa u enedpenue mep
no 6opvoe ¢ smumu 3a001e6aHUAMU U PeasUPOBAHUIO HA
HUX, ompadxcénuvix 8 Hayuonanvroii npoepamme 6opbobl
¢ supycuvimu eenamumamu B, C u D na 2017-2021 200w,
KOmMOopasi Bnocie0cmault 6viia 0000peHa 0Jist pearu3ayuul 6
Pecnybnuxe Monoosa ¢ 2017 eooa. Ilocne npunamus mpex
npeodbLOYWUX NPOZPAMM 30001€6AeMOCHIb NAPEHMEPATb-
HOIMU BUPYCHBIMU 2ENAMUMAMU 3HAYUMENbHO CHUSUNACD.
Oonako HeobXxoo0umo CHU3UMyb nokasamenu 3a0onesaemo-
CMU OCMPIMU BUPYCHBIMU 2ENAMUMAMU 00 YPOBHSL 3apecu-
CMPUPOBAHHBIX NOKA3amesetl  DOTLUUHCINEE eBPONEUCKUX
cmpan, a maxoice Ost YAYUUeHUs INUOEMUOIOSULECKOL
cumyayuu u coCmosiHusl 300posbsi Hacenenusi Pecnyonu-
Ku Mondosa neobxooumo nocinedosamenvHoe eHeOpeHue
6cex 3adau npedcmagieHnol npoepammol. Kpome moeo,
unopmayus 006 dSNUOEMUONIOUL BUPYCHBIX 2eNAMUNOE,
npeocmasiaemas compyoOHuKamu 1adoopamopuu eemo-




mpancmuccusnvix ungexyuti Hayuonanvnozo azenmemea
00w ecmeento2o 30pasooxpanerus Ovlida UCNONb306AHA
051 yyuuteHust OUASHOCTUKY, JledeHuUst U NPOGUIAKMUKU
BUPYCHBIX 2enamumos. B uccie0osanuu ucnoib306aiuch
INUOEMUONOUYECCKUEC, AHATTUMUYECKUE U CIAMUCTIUYECKUE
Memoobl.

Knrwouesvie cnoga: supycuulii cenamum, HaAyuoHAaIbHAA
npoepamma, NuUdemMuteckull npoyecc

Introducere

Hepatitele virale, in special cele cu transmitere
parenterald, continua sa fie o problema majora de
sandtate publica pentru Republica Moldova, din
cauzaratelorinalte de morbiditate, mortalitate si in-
validitate ca urmare a cronicizarii infectiei. Conform
estimadrilor Organizatiei Mondiale a Sanatatii, doua
miliarde de persoane au fost in contact cu virusul
hepatitei B, dintre care 257 de milioane au devenit
infectati cronici. Acestea provoaca circa 887 000 de
decese anual, majoritatea din cauza complicatiilor,
precum sunt ciroza, hepatocarcinomul primar. in
Republica Moldova, prevalenta infectiei cronice
cu virusul hepatitei B este de aproximativ 30 000
cazuri, iar a cirozei hepatice de aceeasi etiologie
constituie circa 3000 cazuri, iar persoanele infectate
cu virusul hepatite B comporta un potential inalt
de infectare cu virusul hepatitei D [5, 7]. Totodata,
circa 71 milioane de persoane la nivel global sunt
infectate cronic cu virusul hepatitei C, din acestia
aproximativ 339 000 decedeaza anual din cauza
complicatiilor asociate acestei maladii. In tara
noastra sunt inregistrate circa 15 000 de persoane
cu infectie cronica cu virusul hepatitei C si aproxi-
mativ 2,5 mii cu ciroza hepatica provocatd de virusul
nominalizat [6, 8]. In acelasi timp, potrivit datelor
institutiilor internationale, Republica Moldova se
afla pe primul loc in lume dupa mortalitatea prin
ciroze hepatice - 71,2 cazuri de deces la 100 000
populatie [4].

In contextul celor relatate, are o mare impor-
tanta abordarea complexa a masurilor profilactice,
antiepidemice, de tratament si de control al hepatite-
lor virale parenterale. in acest scop a fost elaborat al
patrulea Program National de combatere a hepatitelor
virale B, C si D pentru anii 2017-2021 (aprobat prin
HG nr. 342 din 26.05.2017), care are drept obiectiv
principal reducerea in continuare a morbiditatii prin
hepatitele virale B, Csi D acute, cronice si prin ciroze,
precum si minimizarea consecintelor socioeconomi-
ce ale acestora [4].

Material si metode

Pentru evaluarea procesului epidemic indus
prin hepatitele virale parenterale acute, au fost
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utilizate datele statistice din formularul 2 Privind
unele boli infectioase si parazitare inregistrate in RM,
din formularul 5 Darea de seama privind vaccindrile
si din anuarele statistice ale Agentiei Nationale de
Sanatate Publica (ANSP). Totodatd, au fost folosite
materialele si rezultatele cercetarilor stiintifice la
prezenta markerilor virusurilor hepatitelor B, C si D,
efectuate prin reactii imuno-enzimatice ELISA, pe
parcursul mai multor ani, de catre angajatii Laborato-
rului de infectii hemotransmisibile al ANSP.in studiu
au fost aplicate metode epidemiologice, analitice si
statistice de cercetare.

Rezultate si discutii

in majoritatea statelor dezvoltate si in cele in
curs de dezvoltare, masurile de control si de raspuns
la hepatitele virale sunt stipulate in documente de
politici, de exemplu strategii, planuri-cadru si pro-
grame nationale. in Republica Moldova, traditional
masurile de combatere si prevenire sunt stipulate
in Programele nationale de combatere a hepatitelor
virale B, Csi D, aprobate prin hotarari ale Guvernului
Republicii Moldova [1-4]. Ca urmare a realizarii pri-
melor trei Programe, dar si a prezentului program pe
parcursul anului 2017, se observa o tendinta vadita
de diminuare a morbiditatii prin hepatite virale pa-
renterale acute (figura 1).
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Figura 1. Dinamica morbiditdtii prin HV B, Csi D acute,
anii 1997-2017

Astfel, indicele morbiditatii prin hepatita virala
B acuta s-a redus de la 25,55 la 100 000 populatie
in 1997 pana la 0,57 in 2017; prin hepatita virala C,
respectiv, dela 6,14 panala 1,32; prin hepatita virala
D-dela 1,89 panala0,07in 2017.Totodata, pe fon-
dul acestei diminuari a nivelului de morbiditate, mai
ales ca urmare a vaccinarii contra HVB si a masurilor
nespecifice de profilaxie, se constatd o majorare re-
lativa a ponderii hepatitei virale Cacute in structura
morbiditatii prin hepatite virale parenterale acute
(figura 2). Conform datelor statistice, in Republica
Moldova, in anul 2017 au fost inregistrate in total
3810 cazuri de hepatite virale, inclusiv 682 (17,90%)
cazuri hepatite virale de forme acute si 3128 (82,09%)
cazuri de forme cronice.
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Figura 2. Ponderea HVB, HVC si HVD in numdrul total de
hepatite virale acute parenterale, perioada 1997-2017

Dacdinanul 1997, lainitierea primului Program
de combatere a hepatitelor virale, cea mai mare
pondere ii revenea hepatitei virale B acute - 76,0%,
atunci odata cu aplicarea vaccinarii universale a nou-
nascutilor, initiate in toamna anului 1994, si cu vac-
cinarea contra HVB a persoanelor din grupele cu risc
sporit, ponderea acesteia s-a diminuat pana la 29,1%
in prezent. Din totalul hepatitelor virale parenterale,
pe parcursul anilor doar ponderea hepatitei virale C
acute se majoreazd — de la 18,3% in anul 1997 pana
la67,1%1n 2017, dar, dupa cum mentionam mai sus,
aceasta majorare este una relativa. Aceasta crestere
probabil poate fi explicata prin optimizarea sisteme-
lor de diagnosticare clinica si paraclinica, in special
prin utilizarea metodelor de diagnostic de laborator
de ultima generatie. In ceea ce tine de ponderea
hepatitei virale D acute, aceasta a avut un trend de
diminuare in perioada luata in calcul; astfel, daca
in anul 1997 ponderea HVD acute constituia 5,7%,
atunci panain 2017 aceasta s-a redus pana la 3,8%.

Pentru diminuarea morbiditatii prin hepatite
virale parenterale este primordiala stabilirea corecta
a diagnosticului acestora. in acest context, prezentul
Program prevede la obiectivul specific nr. 1 ,dez-
voltarea serviciilor de diagnostic de laborator si de
screening al hepatitelor virale B, Csi D, precum si ma-
jorarea, pana anul 2021, a ratei de depistare timpurie
a persoanelor infectate cu virusurile nominalizate”.
Pentru realizarea acestui obiectiv, in anul 2017, Com-
pania Nationala de Asigurdri in Medicina a incheiat
contracte in suma de peste 18 milioane lei cu cinci
institutii medico-sanitare prestatoare de servicii me-
dicale deinalta performanta. Contractarea celor cinci
institutii medico-sanitare s-a bazat pe considerentele
accesibilitatii serviciilor medicale pe intreg teritoriul
Republicii Moldova, respectand principiul teritorial.

Tot in vederea realizarii acestui obiectiv, pentru
determinarea genotipului virusului hepatitei C la
persoanele din grupele cu risc sporit de infectare
au fost efectuate 5117 teste, pentru care s-au alocat
circa 1,6 milioane lei.

Un efect deosebit in reducerea morbiditatii prin
HVB acuta a fost constatat odata cu realizarea vacci-

ARTICOLE

71

narii contra acestei infectii a grupelor cu risc sporit de
infectare, fapt prevazut in obiectivul 2 al prezentului
Program, care prevede ,reducerea cu 50%, pana in
anul 2021, a incidentei si prevalentei hepatitelor
virale B, Csi D acute si cronice si a cirozelor hepatice
cauzate de virusurile nominalizate”, inclusiv prin
profilaxia specificd contra HVB. Imbucuratoare in
acest context este mentinerea nivelului relativ inalt
de acoperire vaccinala la persoanele din grupele cu
risc sporit (figura 3).
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Figura 3. Ponderea persoanelor din grupele cu risc
sporit de infectare, vaccinate contra hepatitei virale B,
inanul 2017

In acest sens poate servi drept exemplu anul
2017, atunci cand contra HVB au fost vaccinate, din
randul persoanelor cu risc sporit de infectare, cu
prima doza - 20.807, cu a doua - 22.680, cu a treia
- 20.957 si cu a patra — 3457, ori un total de 67.901
doze aplicate.

Pentru anul 2018, in conformitate cu prezentul
Program si cu Ordinul MSMPS nr. 898 din 24.11.2017,
este planificata vaccinarea contra HVB a 27.950 per-
soane din grupele de risc.

Rezultatele vaccinarii consecvente a persoanelor
din grupele curisc sporit de infectate pe parcursul ul-
timilor ani s-au reflectat in nivelul decelarii markerilor
hepatitelor virale B si Cla persoanele nominalizate. La
acest capitol, in contextul realizarii prezentului Pro-
gram, in special a obiectivului 5 al acestuia, care pre-
vede, realizarea, in perioada 2017-2021, a cercetarilor
stiintifice si stiintifico-practice privind hepatitele virale
B, CsiD, cu perfectionarea masurilor de supraveghere
si raspuns, pentru a reduce riscul de transmitere’, au
fost obtinute rezultatele prezentate in figura 4.
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Figura 4. Nivelul de decelare a markerilor AgHBs si
anti-HCV la persoanele din grupele cu risc, testate in
anul 2017




La utilizatorii de droguri injectabile, nivelul de
decelare al markerului AgHBs a fost de doar 3,3%,
comparativ cu un nivel al seroprevalentei marke-
rului anti-HCV de 53,6%. La pacientii hemodializati
investigati la prezenta celor doi markeri, nivelurile
seroprevalentei au fost urmatoarele: AgHBs - 8,3%
si anti-HCV - 43,2%. Cu parere de rau, la personalul
medical investigat persista nivele inalte ale seropre-
valentei celor doi markeri: AgHBs - 10,1%; anti-HCV
- 4,4%; de asemenea, si la pacientii cu tuberculoza,
la care markerul AgHBs a fost stabilit in 16,4% cazuri,
iar anti-HCV - 8,1%. in ambele cazuri este recoman-
dabila folosirea cat mai larga a instrumentarului de
unica folosinta, aceasta masura aducand beneficii nu
doar din punct de vedere medical, dar si social.

La persoanele HIV pozitive se atesta nivele
inalte ale seroprevalentei ambilor markeri: AgHBs
- 12,1%; anti-HCV - 34,2%, fenomen care indica
asupra probabilitatii inalte de transmitere conco-
mitenta a infectiilor parenterale (hemotransmisibile:
HIV+HVB+HVC).

Din cauza morbiditatii inalte, in grupele cu
risc sporit de infectare cu HVB si HVC este necesar
de a implementa integral tot spectrul de masuri
antiepidemice si profilactice, stipulate in Programul
National de combatere a hepatitelor virale B, Csi D,
in special pentru contingentele nominalizate.

Controlul si combaterea hepatitelor virale pa-
renterale nu pot fi eficiente fard masuri de tratament
oportune. Astfel, al treilea obiectiv al prezentului
Program propune ,asigurarea accesului a cel putin
50% din pacientii cu hepatite virale B, C si D din Re-
publica Moldova la servicii calitative de tratament si
ingrijire continud pana in anul 2021”. in acest sens,
odata cu initierea Programului pe parcursul anului
2017, Ministerul Sanatatii, Muncii si Protectiei Sociale
a dat start, prin intermediul a trei ordine, campaniei
de tratament antiviral al bolnavilor de hepatite
cronice si ciroze hepatice virale B, C, D pe teritoriul
intregii tari. Astfel, la inceputul lunii martie 2017 au
fost inrolati in tratament 3431 de persoane cu HVC,
180 pacienti cu HVB si 52 cu HVD. in luna iulie a
anului 2017 a fost semnat cel de al patrulea ordin al
MSMPS, prin care au fost inrolate in tratament 4400
de persoane cu HVC, 830 pacienti cu HVB si HVD. La
moment, in tratament se afla si 20 de copii.

Per total, la 26 ianuarie 2018 au fost depuse
12000 de dosare, 8668 de pacienti au fost inrolati in
tratamentul antiviral, iar pana acum au finalizat tera-
pia 7000 de bolnavi, din care 6700 s-au vindecat. in
ceea cetine de HVB si HVD, lamoment sunt inrolatiin
tratament 1070 de pacienti, cu utilizarea schemelor
eficiente ce contin preparate de ultimad generatie. De
asemenea, s-au diminuat esential costurile pentru
preparatele antivirale folosite.
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Un aspect foarte important in profilaxia hepati-
telorvirale B, Csi D il constituie realizarea obiectivului
4 al prezentului Program, care stabileste efectuarea
Linformarii continue, pand in anul 2021, cu ridicarea
gradului de alerta a fiecdrei persoane, indeosebi
in randul grupelor cu risc sporit de infectare, si a
comunitatii privind hepatitele virale B, C si D", Acest
obiectiv este primordial in atingerea scopului pre-
zentului Program, cu actiuni axate pe comunicare.
Cel mairemarcabil eveniment la compartimentul dat
poate fi considerat marcarea, la data de 28 iulie 2017,
a Zilei Mondiale a Hepatitei, cu genericul Elimina
hepatita, cu implicarea mass-mediei, comunitatilor,
societatii civile etc. In cadrul acesteia au fost organi-
zate si desfasurate activitati de informare, educare
si sensibilizare a populatiei privind prevenirea he-
patitelor virale.

in scopul sporirii gradului de alerta a fiecarei
persoane, indeosebi in randul grupelor cu risc spo-
rit de infectare, si a comunitatii privind prevenirea
hepatitelor virale B, Csi D, au fost organizate 272 de
seminare de instruire, in cadrul carora au fost instruiti
13.185 de persoane, au fost elaborate 374 de materi-
ale metodico-informative, la posturile de televiziune
au fost translate 23 emisiuni, la radio s-au difuzat 25
emisiuni, in presd au fost publicate 35 de articole. De
asemenea, au fost sustinute 3240 prelegeri, 86.494
convorbiri, elaborate 380 de buletine sanitare si
desfasurate 207 activitati in comunitati.

in final, este important de mentionat ci conso-
lidarea tuturor actiunilor, stipulate in documentele
normative nationale si internationale in vigoare,
privind diagnosticarea, tratamentul si profilaxia
hepatitelor virale B, C si D va contribui la reducerea
virale B, Csi D acute la nivelul indicilor caracteristici
tarilor Uniunii Europene.

Concluzii

1. Actualmente, procesul epidemic prin he-
patitele virale parenterale acute are o tendinta de
descrestere, care va fi mentinuta si in viitor, ca urmare
aimplementarii in continuare a masurilor antiepide-
mice si profilactice, stipulate in Programul national
de combatere a hepatitelor virale B, C si D pentru anii
2012-2017.

2. Consolidarea si realizarea integrala a tuturor
actiunilor stipulate in documentele normative natio-
nale siinternationale in vigoare privind diagnostica-
rea, tratamentul si profilaxia hepatitelor virale B, C si
si mortalitatii cauzate de hepatitele virale B, Csi D
acute la nivelul indicilor caracteristici tarilor Uniunii
Europene.




3. Prevenirea si combaterea hepatitelor virale,
realizate prin Programele nationale aprobate la nivel
de guvern, demonstreaza cd aceasta problema face
parte din politicile prioritare ale sanatatii publice,
orientate asupra reducerii incidentei, invaliditatii si
mortalitatii prin hepatitele virale B, C si D.
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UNELE PARTICULARITATI EPIDEMIOLOGICE
DE EVOLUTIE A PORTAJULUI AgHBs
IN REPUBLICA MOLDOVA

Angela PARASCHIV,
Catedra Epidemiologie, IP USMF Nicolae Testemitanu

Rezumat

Situatia epidemiologica privind portajul cronic de AgHBs in
Republica Moldova este favorabila. Incidenta prin aceastd
patologie a scazut de 2,34 ori in ultimii 17 ani, de la 78,69
la 100 000 populatie in anul 2001 pand la 33,49 la 100 000
populatie in 2017. In structura de vérstd predomind adultii
fata de copii. O scadere considerabila se constata printre
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copii, unde incidenta s-a redus de circa 73 de ori, de la 53,37
cazurila 10 000 populatie in 2001 pand la 0,73 in 2017. Mai
multe cazuri s-au inregistrat in mediul urban al republicii,
iar conform distributiei teritoriale, mai multe cazuri s-au
atestat in UTA Gagauzia si in centrul republicii.

Cuvinte-cheie: portaj AgHBs, morbiditate, hepatita virala
B, hepatita cronicad, supraveghere epidemiologicd

Summary

Some epidemiological features of HbsAg carriage evolu-
tion in the Republic of Moldova

The epidemiological situation regarding the carriage of
HBsAg in the Republic of Moldova is favorable. The inci-
dence decreased by 2.34 times, from 78.69 per 100 thousand
population in 2001 to 33.49 per 100 thousand population
in 2017. In the age structure, adults are predominant over
children, where the incidence decreased about 73 times,
from 53.37 cases to 10 thousand population in 2001 till 0.73
in 2017. A higher number of cases are recorded in the urban
area of the republic. According to the territorial distribution,
more cases were recorded in the Gagauzia district and the
center of the country.

Keywords: HBsAg, morbidity, hepatitis B, chronic hepatitis,
epidemiological surveillance

Pezrome

Hekomopuie anudemuonozuueckue 0co6eHHOCMU PaA36U-
musa nocumenscmea AgHBs ¢ Pecnyonuxe Monoosa

B nacmosiuyee gpems ycmanoeieHo umo snudemMuoiocude-
ckasi cumyayusi 6 Pecnybnuxe Mondosa no xponuueckomy
Hocumenscmsy supyca eenamuma B 6naconpusmua. 3a
nocneonue 17 nem 3aboneeaemocms dmoil namonozuet
ymenvuuunacy 6 2,34 paza —c 78,69 na 100 000 nacenenus
6 2001 200y 0o 33,49 na 100 000 nacenenus 6 2017 200y. I1o
803PACMHOL CIPYKMYpe ObLI0 YCIMAHO8IeH00 Ymo npeoo-
J1a0arom 63pocivle o OMHOWEHUIO K 0emsM. 3HayumensHoe
cHudIcenue Habnodaemces y demel, 20e 3a001e8aemMocnb
yMeHbuunace npumepro 6 73 pasa, ¢ 53,37 cayuaes na
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Introducere

Potrivit estimarilor Organizatiei Mondiale a
Sanatatii (OMS), la o treime din populatia globului
s-au evidentiat markerii asociati infectiei cu VHB,
suportate in prezent sau in trecut. Aceasta inseam-
na ca circa 400 milioane de oameni sunt purtatori
cronici, cu riscul de a se infecta cu virusul hepatitei
D (VHD), si reprezinta o sursd potentiala de infectie




pentru restul populatiei [1-4]. In perioada prevac-
cinala, Republica Moldova a fost considerata de
OMS o regiune cu endemicitate inalta, din cauza
prevalentei inalte a AgHBs in populatie (8-12%) si a
markerilor asociati infectiei cu VHB, care se depistau
la circa 60% din populatie. Totodatd, in urma imple-
mentarii masurilor de preventie specifica, incidenta
prin hepatite virale, in special prin HVB, a cunoscut
un declin semnificativ [3].

Studiul dat prevede determinarea unor parti-
cularitati de evolutie a portajului cronic de AgHBs
in Republica Moldova pentru anii 2001-2017, cu
evidentierea grupelor de varsta mai afectate si a
teritoriului de risc pentru patologia mentionata.

Materiale si metode de cercetare

Pentru realizarea studiului au fost colectate Ra-
poartele statistice anuale nr. 2 de la Centrul National
de Sanatate Publica. Datele obtinute au fost prelu-
crate statistic prin aplicarea metodei epidemiologice
de cercetare, cu aplicarea elementelor descriptive
de analiza.

Rezultate obtinute

Este bine cunoscut faptul ca imunoprofilaxia
este una dintre cele mai efective masuri de preveni-
re a maladiilor infectioase. Astfel, odata cu initierea
vaccinarii selective impotriva hepatitei virale B in
toamna anului 1989, iar ulterior vaccinarea uni-
versala a nou-nascutilor incepand cu anul 1994,
morbiditatea prin hepatitele provocate de virusul B
s-aredus considerabil. Actualmente, cazuri de imbol-
naviri de HVB acuta printre copii se inregistreaza doar
sporadic. In aceastd ordine de idei, ne-am propus sa
analizam situatia epidemiologica privind portajul
AgHBs printre copii si adulti in etapa actuala, inclusiv
ca urmare a implementarii vaccinarii impotriva HVB
in Republica Moldova. Este de mentionat faptul ca
datele oficiale privind situatia epidemiologica prin
portajul AgHBs sunt relatate din anul 2001, cand
toate institutiile medicale erau obligate sa transmita
Centrului de Sanatate Publica informatia privind ca-
zurile de portaj AgHBs prin intermediul rapoartelor
statistice medicale.

Conform datelor oficiale prezentate de Centrul
National de Sanatate Publica, am constatat ca sunt
inregistrate in medie 2823 de cazuri de portaj AgHBs
in populatia Republicii Moldova, cu o incidenta de
70,18 cazurila 100 000 populatie. Analizand situatia
in dinamica multianuald, am constatat o scadere a
numarului de cazuri de la 3356 sau 78,69 la 100 000
populatieiin anul 2001 pana la 1349 cazuri sau 33,49
la 100 000 populatie in 2017. Astfel, inregistram o
scadere a morbiditatii de aproximativ 2,34 ori timp
de 17 ani (figura 1).
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Totodatd, este de mentionat faptul ca in dina-
mica multianuala observam o scadere semnifica-
tiva a morbiditatii pana in anul 2009, cand au fost
inregistrate 48,88 cazuri la 100 000 populatie, iar in
continuare se evidentiaza o crestere brusca a morbi-
ditatii pana la 91,49 cazurila 100 00 locuitori in anul
2011.Tinand cont de situatia creatd, presupunem ca
aceasta crestere brusca a morbiditatii se datoreaza
implementarii Programului National de Combatere
a Hepatitelor Virale B, C si D in Republica Moldova.
Astfel, s-a inceput diagnosticarea si inregistrarea
mai eficienta a cazurilor de portaj AgHBs printre
populatia tarii.
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Figura 1. Dinamica multianuald a portajului AgHbs in
Republica Moldova, anii 2001-2017

In structura de varsta a portajului prin AgHBs se
observa o predominare a morbiditatii printre adulti
comparativ cu copiii, incidenta fiind de 98,31 cazuri
la 100 000 populatie fata de 8,94 cazuri la 100 000
populatie, respectiv in fiecare grupa. Astfel, portajul
AgHBs printre adulti este de 10 ori mai inalt decat
la copii. Totodata, observam ca daca la copii morbi-
ditatea a scazut de 73 de ori in ultimii 17 ani — de la
53,37 cazurila 100 000 populatie in anul 2001 pana
la 0,53 cazuriin 2017, atuncila adulti aceasta scadere
este nesemnificativa, si anume o reducere de doar
doua ori (figura 2).
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Figura 2. Dinamica multianuald a portajului AgHbs
printre copii si adulti, perioada 2001-2017

Am constatat ca numarul de purtatori ai AgHBs
printre copii creste odata cu varsta acestora. Astfel,
este evident faptul ca daca la copiii cu varsta de 0-2
ani sunt inregistrate doar 0,054 cazuri la 1000 copii
sau in medie 4 cazuri pe an, atuncila cei cu varsta de




3-6 ani incidenta incepe sa creasca la 0,08 cazuri la
1000 copii, iar in grupul cu varstade 7-17 ani - 0,12
cazuri la 1000 sau in medie 62 cazuri pe an (figura
3). Conform datelor din literatura de specialitate
[1], cel mai inalt risc de infectare il au adolescentii
si persoanele de varsta tanara (15-29 de ani), pon-
derea carora constituie circa 60%. Acest fapt poate
fi determinat, in mare masura, de calea sexuala de
transmitere a infectiei.
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Figura 3. Morbiditatea medie privind portajul AgHbs
printre copii in Republica Moldova, anii 2001-2017

Pentru solutionarea acestei probleme, a fost
propusa vaccinarea unei grupe de risc, conform Ordi-
nului Ministerului Sanatatii al Republicii Moldova Cu
privire la realizarea campaniei de vaccinare impotriva
hepatiteivirale B a copiilor ndscutiin anii 1988-1992, nr.
401 din 30 decembrie 2004. in cu varsta acest scop, a
fost initiatd campania de vaccinare contra hepatitei
virale B a circa 340 000 de copii cu varsta cuprinsa
intre 13 si 17 ani.

Totodata, analiza situatiei epidemiologice
retrospective a permis evidentierea faptului ca mai
multe cazuri de portaj sunt inregistrate in mediul
urban, comparativ cu cel rural, incidenta constituind
90,53 cazurila 100 000 populatie versus 65,68 cazuri
la 100 000 populatie. Pe parcursul a 17 ani analizati,
se constatd o scddere uniforma a morbiditatii atat
in mediul urban, cat si in cel rural — de aproximativ
2,4 ori (figura 4).
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Figura 4. Morbiditatea medie privind portajul AgHbs
in mediile urban si rural, anii 2001-2017

De asemenea, a fost analizatd situatia epidemi-
ologica in diferite zone geografice ale republicii. Pen-
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tru a avea o distributie uniforma a zonelor conform
rapoartelor statistice prezentate de Centrul National
de Sanatate Publica, situatia epidemiologica prin
portaj AgHBs in functie de distributia geografica a
fost analizata pentru perioada 2004-2017. Astfel, s-a
constatat ca mai multe cazuri de portaj AgHBs s-au
inregistrat in UTA Gagauzia si RDD Centru, unde s-au
constatat in medie respectiv 127,05 si 70,07 cazuri la
100 000 populatie (figura 5). Totodatd, in municipiul
Chisinau s-au inregistrat 17,62 cazuri la 100 000
populatie, in RDD Nord - 38,4 cazuri, iar in RDD Sud
- 59, 34 cazuri la 100 000 locuitori.
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Figura 5. Distributia medie a portajului AgHbs in Re-
publica Moldova, anii 2004-2017

in regiunile din centru ale republicii, s-au do-
vedit a fi mai afectate r. Hancesti (155,11%000)si
Soldanesti (119,27%000). in zona de nord a tarii, mai
multe cazuri s-au inregistrat in Drochia si Glodeni, iar
in sudul republicii —n Taraclia (222,87%000) si Stefan
Voda (91,02%000). in UTA Gagauzia, mai multe cazuri
s-au inregistrat in Comrat (267,97%000).

Discutii

Situatia epidemiologica privind portajul AgHbs
in general o putem considera favorabila, consta-
tandu-se o scadere vadita a incidentei pe parcursul
ultimilor 17 ani.Tn mare masura, aceasta scadere este
inregistratad la copii. Astfel, dupd 23 de ani de imple-
mentare a vaccinarii universale a copiilor nou-nascuti
cu 4 doze de vaccin contra HVB incluse in Programul
National de Imunizare, constatam o scadere semnifi-
cativa a morbiditatii atat prin portaj AgHBS, cat si prin
hepatite acute provocate de virusul B (in medie 6,48
la 100 000 populatie). Este inregistrata o reducere
usoara a incidentei portajului AgHBs si printre adulti.
Totusi, este de mentionat faptul cd aceasta scadere
nu este atat de semnificativa comparativ cu copiii, la
care morbiditatea a scazut in ultimii 17 ani de 73 de
ori, iar la adulti - de doar 2 ori. Astfel, este necesara
promovarea in continuare a practicii de imunizare a
adolescentilor de 15-19 ani si a persoanelor cu varsta
de 20-29 de ani, totodata, este stringenta educatia
populatiei, in special a adolescentilor, in ceea ce pri-
veste profilaxia nespecifica a hepatitelor virale B.




O contributie semnificativa a avut-o imple-
mentarea si actualizarea continua a Programelor
Nationale de combatere a hepatitelor virale B, C
si D, ceea ce a favorizat depistarea si inregistrarea
mai ampla a cazurilor de portaj printre populatia
Republicii Moldova prin fortificarea laboratoarelor
microbiologice. Totodatd, studiile in domeniul he-
patitelor parenterale realizate la noi in tara [5] ne
demonstreazad ca mai avem inca lacune la capitolul
depistarii depline atat a cazurilor de portaj AgHBs,
cat sia hepatitelor cronice. Aceasta impune necesita-
tea efectuarii unui studiu amplu si complex privitor la
depistarea activa, evolutia si cronicizarea hepatitelor
virale parenterale.

Concluzii

Odata cu implementarea vaccinarii contra
HVB, incidenta cazurilor de portaj AgHBs este in
scadere continud, in special printre copii. Totusi,
in etapa actuala se constata o incidenta inalta de
portaj AgHBs printre adulti, la care se inregistrea-
za 98,31 cazuri la 100 000 populatie fata de 8,94
cazuri la 100 000 populatie inregistrate la copii.
Acest fapt determina cronicizarea in continuare a
hepatitelor in ciroze hepatice, si ulterior in cancer
hepatic primar. Astfel, este necesara promovarea
masurilor de constientizare a populatiei privind
riscul de infectare cu virusul hepatitei B, gravitatea
si consecintele bolii.

Totodatd, inca nu este elucidat suficient meca-
nismul de cronicizare a portajului AgHBs si a hepati-
telor acute n cronice, in ciroze hepatice, iar ulterior
in cancer hepatic primar. Asadar, se cere studierea
ampla a factorilor de risc si implementarea unei
strategii de reducere a morbiditatii hepatice, pentru
a preveni cronicizarea.
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Rezumat

Administrarea enterala a coptizinei in diapazonul de doze de
la 2,5 mg/kg pana la 250 mg/kg nu s-a soldat cu modificari
esentiale ale activitatii enzimelor hepatice, continutului
bilirubinei, precum §i ale parametrilor ce caracterizeazd
metabolismul glucidic, proteic si lipidic. Datele obtinute ne
permit sd concluziondm cd coptizina, alcaloid izochinolinic
din Chelidonium majus, in dozele utilizate in terapeuticd
nu manifesta actiune hepatotoxicd.

Cuvinte-cheie: Chelidonium majus, coptizind, parametri
biochimici, actiune hepatotoxica

Summary
Influence of Coptisin on Hepatic Parameters

Internal administration of coptisin in the dose range from
2.5 mg/kg to 250 mg/kg did not result in essential changes
in hepatic enzyme activity, bilirubin content, as well as
parameters that characterize glucose, protein and lipid
metabolism. The data obtained suggest that coptisin, isoqui-
noline alkaloid from Chelidonium majus at the doses used
in therapeutics do not show hepatotoxic action.

Keywords: Chelidonium majus, coptizin, biochemical pa-
rameters, hepatotoxic action

Pesiome
Bnusinue konmu3zuna Ha napamempul neueHu

Konmusun, npu nepopaibHom npumenenuu 8 OUanasone 003
om 2,5 me/ke 00 250 me/ke, He 0Ka3uleal CyuwecmeeHHo20




GIUSAHUSL HA AKIMUBHOCTb (DEPMEHIMO8 NedeHu, cooepirca-
Hue OUIUpyOUHa, a maKdice Ha napamempsbl yeneeo0H020,
0en1Kk06020 U MUNUOHO20 00MeH08. TlonyueHnHvle OanHble
NO360JISIOM 2080PUNMb, YMO KONMU3UH, AIKAIOUO U30XU-
Honunosozo pada us Chelidonium majus, ne oxasvieaem
2enamomoxcuyeckoe oeticmesue 6 003ax, NPUMEHIEMbIX 6
KAUHUKE.

Knroueswvie cnosa: Chelidonium majus, konmusuH, 6uoxu-
MUdecKue napamempsl, 2enamomokcuyeckoe Oetcmesue

Introducere

Rostopasca (Chelidonium majus) este bine cu-
noscuta inca din timpurile stravechi ca o planta cu
multiple efecte asupra organismului — antibacterian,
antifungic, antiviral, antihelmintic, antioxidant, an-
tidiuretic, hipolipemiant, antiinflamator, imunomo-
dulator, antitumoral, hepatoprotector, spasmolitic,
radioprotector [1; 2; 4; 5; 9; 10]. Din Chelidonium
majus L. s-au izolat circa 70 de compusi si 24 de
macro- si microelemente, inclusiv: alcaloizi, flavo-
noizi, saponine, vitamine, minerale, acizi aromatici
si alifatici, fitosteroli, alcooli etc.

O atentie separata prezinta alcaloizii izochino-
linici, care constituie 0,27-2,25% in partile aeriene
si 3-4% in radacinile plantei. Printre derivatii izochi-
nolinici, o grupa importanta o constituie alcaloizii
protoberberinici, printre care se evidentiaza: ber-
berina, protoberberina, coptizina, dihidrocoptizina,
8-oxicoptizina, stilopina, corisamina, canadina.

Obiectivele studiului realizat au fost:

1. Cercetarea parametrilor biochimici sangvini
ce caracterizeaza activitatea enzimelor hepatice,
continutului bilirubinei si fractiilor ei, indicilor meta-
bolismului glucidic, proteic si lipidic laadministrarea
coptizinei in diferite doze.

2. Stabilirea actiunii hepatoprotectoare sau he-
patotoxice a coptizinei pe animale experimentale.

De rand cu actiunea hepatoprotectoare, in lite-
ratura sunt mentionate si cazuri de hepatotoxicitate
a preparatelor din Chelidonium majus [1; 6; 7; 8. In
acest context se mentioneaza cd extractul integru si
componentii puri ai rostopascai pot avea o pondere
diferita in efectele benefice sau nedorite asupra
functiilor ficatului. Din aceste considerente, s-a ini-
tiat un studiu referitor la influenta coptizinei, unul
din componentii importanti ai Chelidonium majus,
asupra unor parametri ai functiei hepatice.

Material si metode de cercetare

Studiile experimentale au fost efectuate pe so-
bolanialbi cu masa de 160-220 g, cu includerea in fie-
care grup de cercetare a cate 6-10 animale. Coptizina
s-a administrat prin sonda in stomac, in doze de 2,5
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mg/kg, 5 mg/kg, 10 mg/kg, 25 mg/kg si 250 mg/kg
timp de 30 de zile. Dupd a 30-a zi s-a colectat sangele
pentru cercetarea parametrilor biochimici ce carac-
terizeaza activitatea enzimelor hepatice, continutul
bilirubinei si al fractiilor ei, indicii metabolismului
glucidic, proteic silipidic. Prelucrarea statistica a fost
efectuatd conform criteriilor t-Student.

Rezultate obtinute

La administrarea coptizinei in doze de 2,5; 5 si
10 mg/kg, s-a determinat o micsorare nesemnifica-
tiva a nivelului glucozei in sange, iar la doza de 250
mg/kg s-a constatat o hipoglicemie. La determinarea
parametrilor metabolismului proteic nu s-au inregis-
trat modificari esentiale ale continutului proteinelor
totale, albuminei, ureei si creatininei laadministrarea
dozelor de la 2,5 la 25 mg/kg, pe cand la utilizarea
dozei de 250 mg/kg s-a observat o tendinta spre
micsorare a nivelului proteinelor totale si de majorare
a nivelului ureei si creatininei (tabelele 1, 2, 3).

Tabelul 1
Modificarea parametrilor biochimici la administrarea timp
de 30 de zile a coptizinei in doze de 2,5 si 5 mg/kg

Parametri Nr. Lotul- Coptizina | Coptizing

biochimici animale| martor | 25mg/kg | 5mg/kg
Glucoza (mmol/l) 6 38102 | 36+02 | 3701
Proteina totald (g/1) 6 69,714 | 702+22 | 689+17
Albumina (g/1) 6 312403 | 32,0410 | 343411
Ureea (mmol/|) 6 64+03 58+0,1 620,11
Creatinina (mcmol/I) 6 53,1£1,9 | 472+49 | 56,6124
AsAT (U/1) 6 29,0416 | 281439 | 302+2,1
AIAT (U/I) 6 186£1,2 | 192420 | 215+1,6
Fosfataza alcalina (u/L) 6 823+4,2 |1368%10,7% | 131,0+31,4
Fosfataza acida (u/L) 6 58+0,5 71£05 6,8+09

Lactatdehidrogenaza 6 | 27304124 | 2993242 | 3305414,0%

(/1)

G-GTT (u/L) 6 25402 | 14+01% | 2540,
Colesterolultotal 6 | 405:002 | 444101% | 4354014
(mmol/L)

Proba cu timol (u/c) 6 32+0.2 29+0,1 29+0,1
Bilirubina totala 6 45+04 | 43+04 | 44+06
(mcmol/l)

Bilirubina directd 6 30404 26402 31405
(mcmol/l)

Bilirubina indirecta 6 15402 17403 14+03
(mcmol/l)

Notd. * - veridicitate cu lotul-martor.

Continutul colesterolului total s-a majorat la ad-
ministrarea coptizineiin doze de 2,5si 10 mg/kg, cuo
tendinta spre hipercolesterolemie la dozele de 5 si 25
mg/kg, in timp ce la doza de 250 mg/kg, se observa
0 micsorare nesemnificativa a parametrului cerce-
tat. Nivelul bilirubinei totale si al fractiilor directe si
indirecte nu s-a modificat esential la administrarea
dozelor studiate de coptizina (tabelele 1, 2, 3).




Tabelul 2
Modificarea parametrilor biochimici la administrarea timp
de 30 de zile a coptizinei in doze de 10 si 25 mg/kg

Parametrii Nr. Lotul- Coptizing | Coptizind

biochimici animale | martor | 10mg/kg | 25mg/kg
Glucoza (mmol/l) 6 38+02 | 34+01 | 38%0,1
Proteina totald (g/1) 6 69,7£14 | 64,7x08* | 69,9+2,8
Albumina (g/l) 6 312403 | 306%15 | 312406
Ureea (mmol/l) 6 64+03 | 61+01 | 58+0,1*
Creatinina (mcmol/l) 6 53,1£1,9 | 484+29 | 555+55
AsAT (U/1) 6 290£1,6 | 283£39 | 29,0412
AIAT (U/1) 6 18,6%1,2 19,0+1,8 | 19,343,
Fosfataza alcalin (u/L) 6 82,3442 | 99,7+2,0*% | 78246,
Fosfataza acidd (u/L) 6 58+05 | 85+04* | 53106
Lactatdehidrogenaza (U/l) 6 273,0£12,4 | 309,1£31,1 | 318,8£32,5
G-GTT (u/L) 6 2502 | 30£03 | 25403
Colesterolul total (mmol/L) 6 4,05+0,02 | 4,44+0,1% | 4,14+0,12
Proba cu timol (u/c) 6 32+02 | 38+04 | 33+0.2
Bilirubina totala (mcmol/l) 6 45+04 | 4205 | 5314
(Br:'cr“mt;':‘/f) directa 6 | 30£04 | 26£03 | 36+09
?r'r'"cr”mtzlr}la) indirecta 6 | 15802 | 16202 | 1704

Notd. * - veridicitate cu lotul-matrtor.

Activitatea transaminazelor nu s-a modificat
semnificativ dupa 30 de zile de administrare a copti-
zinei. La animalele ce ingerau coptizind s-a constatat
0 majorare a activitatii fosfatazei alcaline mai eviden-
ta la doza de 2,5 mg/kg. In acelasi timp, continutul
fosfatazei acide a crescut semnificativ la dozele de
10 mg/kg. In toate loturile studiate s-a determinat o
crestere a activitatii lactatdehidrogenazei, indeosebi
la doza de 5 mg/kg.

Tabelul 3
Modificarea parametrilor biochimici la administrarea timp
de 30 de zile a coptizinei in doza de 250 mg/kg

Parametrii biochimici Nn Lotul-martor Coptizind
animale

Glucoza (mmol/l) 10 46104 3,5+0,6*
Proteina totald (g/1) 10 98+22 878+1,6
Albumina (g/1) 10 42011 412+06
Ureea (mmol/|) 10 49+03 6303
Creatinina (mcmol/l) 10 69,9+0,6 76314
AsAT (U/1) 10 151,245 1550+85
AIAT (U/1) 10 66,8+23 741109
Raport AsAT/AIAT (coef. Ritis) 10 2,28+042 2,14+0,07
Fosfataza alcalina (U/]) 10 256,3+5,1 3064 +85
Lactatdehidrogenaza (U/l) 10 565,6 £8,3 580,8 £12,1
GGT (U/1) 10 144412 183104
Colesterolul total (mmol/l) 10 1,76 £0,08 1,53+£0,07
Betalipoproteine (mg%) 10 377,0+37,0 3352+78
Bilirubina totala (mcmol/l) 10 250, 242 +0,06
Bilirubina directa (mcmol/l) 10 0,7+0,08 0,82+0,03
Bilirubina indirecta (mcmol/l) 10 1,8+0,2 1,6+0,06

Notd. * - veridicitate cu lotul-matrtor.
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Continutul gama-glutamiltranspeptidazei
(GGT) nu suferea modificari esentiale dupa utilizarea
coptizinei timp de 30 de zile, cu exceptia dozei de
2,5 mg/kg, cand se constata o micsorare a activitatii
enzimei respective (tabelele 1, 2, 3).

Discutii

Relatarile despre cazurile de hepatotoxicitate
a extractelor din Chelidonium majus au specificat ca
aceasta nu este dependentd de doza si poate avea
o perioada de latenta foarte variata. Se estimeaza
ca toti alcaloizii cu activitate biologica (chelidonina,
sanguinarina, berberina, coptizina, cheleritrina etc.),
fiecare in parte sau in asociere, pot afecta hepa-
tocitele. S-a presupus ca actiunea hepatotoxica a
Chelidonium majus cel mai probabil este de geneza
idiosincrasica, deoarece leziunile ficatului nu sunt
dependente de doze [6, 7, 8].

A K. Maji si P. Banerji (2015) relateaza despre
posibilitatea influentei alcaloizilor din Chelidonium
majus asupra activitatii enzimelor microzomiale
hepatice ale citocromului P-450, in special a izoen-
zimelor CYP 1A1, CYP 1A2, CYP 3A1, CYP 3A4, CYP
2C8, CYP 2C9, CYP 2D1, CYP 2D6, CYP 2E1 etc. In
studiile experimentale s-a constatat ca extractul
nativ din rostopasca prezinta o toxicitate mai mare
decat fiecare alcaloid in parte, iar rolul principal iar
reveni berberinei, in timp ce ceilalti alcaloizi (coptizi-
na, palmitina si jatarrhizina etc.) ar potenta actiunea
toxica a berberinei [2, 3].

Concluzii

1. Coptizina in diapazonul de doze 2,5-250
mg/kg nu manifesta fenomene de hepatotoxicitate,
relevata prin modificari neesentiale ale activitatii
enzimelor cercetate si ale nivelului bilirubinei.

2. Modificarile parametrilor metabolismului
glucidic, proteic si lipidic ne demonstreaza ca cop-
tizina nu influenteaza semnificativ homeostazia
glucozei, proteinelor, albuminei, ureei, creatininei
si colesterolului total.
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Rezumat

Infectia cu virusul hepatic C ramdne o problema globala
de sanatate publica. Infectia acuta cu virusul hepatic C
avanseazd intr-o forma cronicad in circa 80% din cazuri,
cu risc de evolutie in ciroza hepaticd, de decompensare
hepatica, carcinom hepatocelular §i extrahepatic. Scopul
tratamentului cu preparate antivirale cu actiune directd este
eliminarea definitiva a virusului i negativarea ARN-VHC
timp de sase luni dupd finalizarea tratamentului. In studiul
dat au fost inclusi 65 de pacienti diagnosticati cu HVC
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cronicd, care au urmat tratament cu preparate antivirale
cu actiune directa — sofosbuvir si ledipasvir — timp de 12
saptamdni. 83% din ei au fost naivi i 17% pretratati cu
interferoni si ribavitina. Majoritatea bolnavilor (95,4%)
au avut infectie cu VHC, genotipul 1b. La 12 saptamani de
tratament, la 95,4% pacienti ALAT a atins limitele normei,
92,3% au avut raspuns virusologic. La 24 saptamani de
la finalizarea tratamentului, 95,4% subiecti au inregis-
trat raspuns virusologic sustinut. Niciun pacient timp de
12 saptamani de tratament nu a intrerupt administrarea
combinatiei ledipasvir + sofosbuvir ca urmare a efectelor
adverse. Cele mai frecvente reactii adverse au fost pruritul
cutanat, astenia si cefaleea.

Cuvinte-cheie: hepatita virala C, sofosbuvir, ledipasvir,
tratament

Summary

Antiviral treatment effectiveness with sofosbuvir and
ledipasvir in chronic viral hepatitis C

Viral hepatitis C infection remains a worldwide public
health problem. Untreated viral hepatitis C advances up to
80% of cases, increasing the risk of liver cirrhosis with liver
decompensation, hepato-cellular and extra hepatic carci-
noma. The purpose of antiviral therapy is to eradicate the
virus hepatitis C by the direct action drugs and VHC-RNA
negativity for 6 month after the end of treatment. This study
included 65 patients diagnosed with chronic VHC who had
been treated with direct action sofosbuvir and ledipasvir
antiviral drugs for 12 weeks. 83% of them were naive and
17% pre-treated with interferon and ribavirin. Most patients
(95.4%) had HCYV infection, genotype 1b. At 12 weeks of
treatment 95.4% of patients reached the normal levels of
ALAT, 92.3% had virological response. At 24 weeks after
the end of treatment 95.4% subjects sustained virological
response. There were not registered patients during+ 12
weeks of treatment discontinued ledipasvir + sofosbuvir as
a result of adverse effects. The most common side effects
were pruritus, asthenia and headache.

Keywords: viral hepatitis C, sofosbuvir, ledipasvir, treat-
ment

Pe3rome

Dppexkmusnocms npomueosupycnozo neueHus xpo-
Huueckozo eupychozo zenamuma C cogpocoysupom u
J1eounaceupom

Bupycuwviii eenamum C ocmaémces 8asxcnot mMuposgou
npobnemol obujecmeenHo2o 30pasooxpanenus. Ocmpoiil
supycnwiil eenamum C ¢ 80% ciyuaes nepexooum 6 xpo-
HUYECKYI0 (POPMY C NPOSPeccupo8anuem 8 yuppos nedeHi,
NeYeHOUHYI0 HedOCMAMOYHOCHb, 2eNAMOYELIONSAPHYIO U
sHeneueHounyIo kapyuromy. Llenvio npomueosupycroeo ne-
YeHsl npenapamamil RPIMo20 OelCmeusl s6Is1emcs NOIHOe
oceobodicoenue om supyca u ompuyamenvivitl PHK BI'C
6 meuenue 6 mecsayes nocie OKOHYAHUs nedenus:. boiiu
uccnedosanv 65 nayuenmos ¢ XpOHUYECKUM GUPYCHBIM
eenamumom C, Komopbie Nowyyuiy 1e4enue npomueosupyc-




HbLMU RPENApamamu npsimMo2o 0elcmeust copocoysup u ne-
ounaceup 6 meuernuu 12 nedenv. U3 nux 83% bviiu HausHvie
nayuenmol u 17% panee nonyuanu nevenue unmepgheporom
u pubasupurom. Bonvuuncmeo nayuenmos (95,4%) umenu
ecenamum C, eenomun 16. Ha 12 nedene neuenus 95,4%
oonvrvix docmuenu AJIAT nopmanvrozo ypoeus, 92,3%
uMenu supycono2uiecKull omeem u konye jgedenust. Yepes
24 nedenu nocie okonuarusi ievenus y 95,4% oonvHoix ObLl
3ape2ucmpuposan YCmouyublil UPYCol02ULeCKuULl Omeen.
Hu 00un nayuenm 6 meuenue 12 nedens e npepean ieuenue
coghocOy8uUpoM u 1e0Unaceupom 6ciedcmeaue NOOOYHbIX -
exmos. U3 nobounvix peakyuil dauje 6ce2o0 CMpeyanucs
3Y0 KodiCU, CAabOCmy U 20108Hble OO

Knrouesvie cnosa: supycuviii cenamum C, coghocoysup,
neounaceup, ievenue

Introducere

La nivel global se estimeaza 71 milioane de
cazuri de infectie cu virusul hepatic C (VHC). Ge-
notipurile 1 si 3 ale VHC sunt responsabile pentru
aproximativ 70% din toate cazurile de boala [1, 2].
Tratamentul cu interferon este asociat cu un numar
mare de reactii adverse, depresie si citopenie. Efecte-
le secundare ale ribavirineiinclud anemie hemolitica,
astenie, prurit si eruptie cutanata [3]. Eliminarea in-
terferonului si a ribavirinei din tratament presupune
caregimurile noi de tratament sa reducad incidenta si
gravitatea reactiilor adverse, sa simplifice tratamen-
tul pacientilor cu infectie cu VHC si sa ofere o optiune
de tratament pentru bolnavii care nu sunt eligibili
pentru tratamentul cu interferon sau ribavirina.

Preparatele antivirale cu actiune directa (PAAD)
au devenit terapia-standard in tratamentul infectiei
cronice cu VHC, prezentand rate inalte de raspuns
virusologic sustinut (RVS) la majoritatea genotipu-
rilor VHC[3]. Eficacitatea schemelor de tratament cu
PAAD cu durata de 12 sdptamani variaza de la94%la
99% in randul pacientilor cu infectie cu VHC genotip
1. Combinatia dintre sofosbuvir (SOF) si inhibitorul
NS5A ledipasvir (LDV) a demonstrat RVS in 90-95%
cazuri, atat la pacientii naivi, cat si la cei cu genoti-
pul I care au urmat anterior tripla terapie PEG-INF/
RBV/IP fara succes [4]. Aceastd combinatie poate fi
recomandata si in alte genotipuri.

Testarea cantitativda a ARN VHC [5] este un indi-
ce predictiv pe parcursul terapiei cu PAAD pentru a
monitoriza complianta la tratament [5]). Raspunsul
virusologic sustinut timp indelungat reduce cu 75%
cazurile de carcinom hepatocelular, ciroza hepatica
compensata sidecompensata cu evolutie spre deces
in urmatorii 15 ani. La pacientii cu RVS creste calitatea
vietii si devine similara cu populatia generalg, iar la
cei cu ciroza subcompensata sau decompensata se
reduce necesitatea in transplant hepatic [6].
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Scopul acestei cercetari a fost determinarea efi-
cientei tratamentului cu interferon-free al hepatitei
virale C cronice.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 65 de pacienti diagnos-
ticati cu HVC cronica, cu varsta cuprinsa intre 21 si
77 de ani, care au urmat tratament cu preparate
antivirale cu actiune directa (sofosbuvir 400 mg/
zi + ledipasvir 80 mg/zi) o data pe zi timp de 12
saptamani.

Pacientii au initiat tratamentul si au fost supra-
vegheati la baza Spitalului Clinic de Boli Infectioase
Toma Ciorbd, pe parcursul anilor 2017-2018. Criteriile
deincluderein studiu au fost: persoane cu varsta =18
ani, HVC cronica confirmata prin ARN VHC >50.000
copii/ml, cu gradele de fibroza FO-F1, F2, F3, genoti-
purile 1 si 2, pacienti naivi si pretratati cu interferoni
si ribavirind, care au avut esec terapeutic.

Criterii de excludere au fost: sarcina si perioada
de aldptare, coinfectia cu HIV sau HVB si HVD, ciroza
hepatica, gradul F4 de fibroza, carcinomul hepato-
celular si alte patologii maligne, consumatorii de
preparate imunosupresive.

Pana la initierea tratamentului, toti pacientii au
fost examinati prin metode anamnestice, epidemio-
logice, clinice, biochimice, serologice, imunologice
si teste de biologie moleculara. Gradul de fibroza
hepatica (FO, F1, F2, F3) afost stabilit prin Fibro Scan,
Fibro Test sau Fibro Max. Determinarea ARN VHC
plasmatic a fost realizata prin metoda reactiei de
polimerizare in lant (PCR). Determinarea genotipului
VHC afost o investigatie obligatorie pentru initierea
tratamentului cu preparate noi. Indicii au fost colec-
tati de la pacienti la initiere, apoi peste 1, 3,9 luni de
la initierea tratamentului antiviral.

Rezultate obtinute

Dintre cei 65 de pacienti cu HVC cronica, 54
(83,1%) au fost naivi si 11 (16,9%) pretratati cu diferite
scheme de preparate antivirale: interferon standar-
dizat, PEG-INF + ribavirina sau PEG-INF + ribavirina
+ boceprevir. Barbati au fost 34 (52,3%), femei - 31
(47,7%), cu varsta cuprinsa intre 21 si 77 de ani, var-
sta medie fiind de 50,61+1,62 ani. Cea mai afectata
varsta a fost de la 50 panadla 70 de ani, care a cuprins
44 (68%) pacienti. Stagiul de boala din momentul
depistarii a fost cuprins intre 1 si 23 de ani, in medie
12,03+0,96 ani.

In 14 (21,53%) cazuri, bolnavii cu HCV cronica
nu au prezentat maladii concomitente. Totodatd, mai
frecvent au fost stabilite: colecistita la 24 (36,92%),
diabetul zaharat la 18 (27,96%), pancreatita la 14
(21,53%), hipertensiunea arteriala la 16 (24,61%)




pacienti. Majoritatea bolnavilor au avut un tablou
clinic sarac, fiind insotit de astenie la 45 (69,2%), gre-
utate in hipocondrul drept la 39 (60%) sau manifes-
tari extrahepatice (tiroidita autoimunad, neuropatie
periferica, lichen plan, vitiligo, purpura) la 28 (43%)
persoane. Hepatomegalie a fost determinata la toti
100% bolnavi, iar splenomegalie la doar 15 (23%).
Pana la initierea tratamentului, ARN-VHC a variat de
la 50.000 pana la 63 mil. copii/ml (in medie 6.166.589
+952.859 copii/ml). Doua treimi din bolnavi sau 42
(64,61%) au inregistrat o viremie intre 1 si 10 mil.
copii/ml, peste 10 mil. copii/ml au fost atestate la 14
(21,53%) si sub 1 mil. copii/ml - doar la 9 (13,84%)
subiecti. La 62 (95,38%) pacienti s-a determinat ge-
notipul 1b, 1Ta—1a 1 (1,85%), genotipul 2-1a 1(1,85%)
si genotip neidentificat—la 1 (1,85%).La 32 (49,23%)
pacienti a fost stabilit gradul de fibroza: FO-F1,F2 - la
17 (26,15%); F3 — la 16 (24,61%) persoane.

Din numarul total de pacienti luati la tratament
antiviral, 54 (83,1%) au fost naivi si 11 (16,9%) au
fost pretratati cu diferite scheme de interferoni cu
ribavirina (tabelul 1). n grupul pacientilor pretratati
anterior a fost inregistrat doar genotipul 1b al VHC,
au predominat barbatii (81,82%) cu varsta mai mica,
in comparatie cu grupul pacientilor naivi. Conform
altor indici, diferente semnificative intre grupuri nu
au fost inregistrate.

Tabelul 1
Caracteristica indicilor paraclinici la initierea tratamentului
antiviral interferon-free

Sofosbuvir + ledipasvir P
Caracteristicile - ,(N=65) -
Naivi Pretratati
(N=54) (N=11)
Varsta medie 51,61£1,67 | 45,72+4,96 | >0,05
Sexul Barbati 25(46,3) | 9(81,82) | <0,05
nr., % Femei 29 (53,7) 2(18,18) | <0,05
1b 51(94,45) 11(100) | >0,05
Ta 1(1,85) 0
Genotip VHC 2 1(1,85) 0
nr., % 3 0 0
4 0 0
Neidentificat | 1(1,85) 0
. . |FO-F1 27 (50) 5(45,46) | >0,05
Sr’fod/o”'def'bmza' F2 14(2593) | 3(27,27) | >005
F3 13(24,07) | 3(27,27) | >0,05

Majoritatea pacientilor inclusi in studiu (51 sau
78,46%) au prezentat activitate biochimica pana la
initierea tratamentului cu nivelul ALAT in medie de
116,57+18,28 u/l. Hiperbilirubinemie moderata a fost
stabilita la 1/3 din pacienti. Alti indici biochimici sunt
elucidati in tabelul 2.
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Tabelul 2
Indicii biochimicila pacientii cu HVC cronicd pdnd la initierea
tratamentului antiviral

Sofosbuvir
Indicii + ledipasvir
(N=65)
Bilirubina majorata (>18 mcmol/I) 19 (29,23)
Bilirubina (in medie) 17,66%1,37
Norma (0-49 u/l) 14 (21,53)
ALAT Majorat pana la 2 ori 24 (36,92)
nr., % >2-5 ori 24 (36,92)
>5 ori 3 (4,61)
ALAT (in medie) 116,57+18,28
Norma (0-46 u/l) 16 (24,62)
ASAT Majorat pana la 2 ori 34 (52,3)
nr., % >2-5 ofi 12 (18,46)
>5 ori 3(4,62)
ASAT (in medie) 89,99+12,74
Proba cu timol majorata (>4,0) nr., % 30 (46,15)
Glucoza majorata (>5.8 mcmol/l), nr.,, % 20 (30,76)
Amilaza majorata (>100 mcmol/l), nr., % 14 (21,53)
GGTP majorata (NB 10-71, F 5-42), nr., % 12(18,46)

La pacientii inclusi in studiu s-au inregistrat mo-
dificari minore in hemoleucograma. Anemie usoara
s-a stabilit la 5 (7,7%), trombicitopenie - la 3 (4,6%),
leucopenie - la 1 (1,5%), neutrofilie cu deviere spre
stanga-la 14 (21,5%) persoane. Aceste modificari nu
au suferit schimbari pe parcursul tratamentului.

in perioada tratamentului cu SOF/LDV, la
11 (16,9%) pacienti s-au inregistrat reactii adverse
minore: prurit cutanat, astenie, cefalee, dereglarea
somnului, greturi, criza hipertonica, hemoragie nazala
si eruptii alergice, care au fost compensate rapid .

La 12 saptamani de tratament antiviral, 60
(92,3%) de pacienti au avut raspuns virusologic (ARN-
VHC - nedetectabil), dintre care 49 (90,75%) au fost
naivi, la 5 bolnavi viremia s-a redus sub 2000 copii/ml.
Doua persoane din cele cu esec terapeutic la finele
tratamentului au avut RVS la 24 saptamani dupa tra-
tament. Astfel, 62 (95,4%) pacienti au inregistrat RVS
la 24 saptamani dupa finalizarea tratamentului. Toti
bolnavii pretratati anterior cu preparate antivirale
au avut atat raspuns virusologic la sfarsitul trata-
mentului, cat si RVS la 24 saptamani dupad finalizarea
terapiei antivirale (tabelul 3).

Tabelul 3
Raspunsul virusologic la tratamentul interferon-free la paci-
entii cu HVC cronicd naivi si pretratati cu INF si RBV

Naivi Pretratati
Indicii cu INF si RBY
N=54 >
N=11
Nr. % Nr. %
RV, 49 90,75 11 100
Esec terapeutic 5 9,25 0 -
RVS., 51 94,4 11 100
Esec terapeutic 3 5,6 0 -




Pe parcursul tratamentului antiviral, sindromul
citolitic s-a diminuat substantial chiar din prima luna,
astfel ca la 4 saptamani de la initierea terapiei la ma-
joritatea pacientilor (58 sau 89,3%) ALAT a revenit la
limitele normei, iar peste 24 saptamani dupa finali-
zarea tratamentului, doar un pacient a avut ALAT si
ASAT usor marite. Indicele glicemiei a avut o tendinta
de diminuare chiar si la bolnavii care au prezentat
date de diabet zaharat in anamneza (tabelul 4).

Tabelul 4
Evolutia indicilor biochimici pe parcursul tratamentului
antiviral

- Pandla | 4sdpt. de | 12sdpt.de 245&!?'

Indicii tratament | tratament | tratament dupd
tratament

ALAT Norma 14(21,53) | 58(89,3) | 62(954) | 64(98,5)

nr., % >pandla2ori | 24(3692) | 7(10,7) 3(4,6) 1(1,5)
ASAT Norpw? 16 (24,62) | 60(92,3) | 62(954) | 64(98,5)

% [2PARR ey | sen) | sue) | 109)
Pr.timol | Norma 35(53,85) | 39(60) | 44(67,7) | 45(692)
nr..% majoratd (>4,0) | 30 (46,15) | 26(40) | 21(32,3) | 20(30,8)
Glucoza | Norma 45(69.24) | 50(769) | 53(5155) | 53(51,5)
nr., % (>5.8 memol/l), | 20(30,76) | 15(23,1) | 12(185) | 12(18,5)
Amilaza | Norma 51(78,5) | 54(83,1) | 60(92,3) | 60(923)

nr,% | (>100memol/l) | 14(21,53) | 11(169) | 5(7.7) 5(7,7)
GGTP Norma 53(81,54) | 55(84,6) | 61(93,8) | 61(93,8)

nr., % majoratd 12(1846) | 10(154) | 4(6,2) 4(6,2)

Discutii

Prevalenta infectiei cu virusul hepatic C a ince-
put sa se diminueze in unele tari datorita screenin-
gului populatiei si initierii tratamentului antiviral.
Aplicarea tratamentului antiviral in HVC contribuie
la eliminarea definitivad a virusului si la negativarea
ARNVHC. Pentru schemele moderne de tratament cu
PAAD, negativarea ARN VHC peste patru saptamani
dupa initierea tratamentului presupune eliminarea
virusului Tn 99% cazuri. Relapsul virusologic peste
24 saptamani dupa finalizarea tratamentului apare
extrem de rar in schemele de terapie interferon-
free. Datele din literatura confirma ca peste 99% din
pacientii care au avut RVS raman ARN VHC negativi
4-5 ani dupa terminarea tratamentului, cu absenta
semnelor de hepatita [7]. Studiul nostru a avut drept
scop evaluarea eficacitatii tratamentului antiviral
interferon-free cu sofosbuvir si ledipasvir timp de
12 saptamani la pacientii cu HVC cronica.

Rezultatele studiului au demonstrat ca la 12
saptamani de tratament, 92,3% pacienti au avut
raspuns virusologic. Doua persoane din cei cu esec
terapeutic la finele tratamentului au avut RVS la 24
saptamani post-tratament. Astfel, la 24 saptamani de
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la finalizarea terapiei, 95,4% subiecti au inregistrat
raspuns virusologic sustinut. Tratamentul a fost efi-
cient atat la pacientii naivi, cat si la cei care au urmat
anterior terapie fara succes cu PEG/INF si RBV. Rata
RVS poate fiinfluentata de sexul bolnavului, viremia
si masa corporala.

Pentru combinatia de preparate SOF plus LDV,
sexul feminin, viremia bazala >6 log Ul/ml si masa
corporala >30 kg/m?presupune o rata maiinalta de
RVS. Insa in lotul nostru de studiu din cei 5 pacienti
care au avut esec terapeutic la PAAD au fost doar
pacienti naivi, de sex feminin, cu genotipul 1b, cu
diferit grad de fibroza si o viremie de la 2 pana la 35
mil. copii/ml. Printre pacientii experimentati la trata-
ment antiviral nu am inregistrat esec terapeutic nici
la 12 saptamani de terapie, nici peste 24 saptamani
dupa finalizarea acesteia.

Concluzie

Studiul nostru a demonstrat cd tratamentul an-
tiviral timp de 12 saptamani cu un singur comprimat
pe zi de ledipasvir + sofosbuvir a fost foarte eficient
atat la pacientii cu infectie cu VHC care nu fusesera
tratati anterior, cat si la cei pretratati cu PEG-INF si
ribavirina.
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INTERRELATIA COLITEI ULCERATIVE
CU STEATOZA HEPATICA
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Rezumat

Steatoza hepatica (SH) se considera cea mai frecventd
manifestare extraintestinala intalnita la nivelul sistemului
hepatobiliar in boala inflamatorie a intestinului. Cea mai
specifica este considerata colangita sclerozanta primarad,
desi studiile epidemiologice existente nu demonstreazda
rezultate concludente. Existd ipoteza ce presupune ca SH
reprezintd rezultatul starii generale a pacientului si depin-
de de severitatea colitei ulcerative (CU). Managementul
pacientului cu patologie hepatica in CU presupune atdt
implicarea hepatologilor, cdt si a gastroenterologilor, luand
in considerare complexitatea patologiei.

Cuvinte-cheie: boald nonalcoolica a ficatului, boala infla-
matorie a intestinului, boala ficatului gras

Summary

Interrelation between ulcerative colitis and hepatic st-
eatosis

Hepatic Steatosis (HS) is deemed to be the most common

hepatobiliary complication in inflammatory bowel diseases,

whilst primary sclerosing cholangitis is deemed to be the
most specific one, although most epidemiological studies are
currently inconclusive. There is a hypothesis that the pres-

ence of HS is likely to be related to the general condition of
the patient and the severity of Ulcerative Colitis (UC). The
management of hepatic pathology in UC provides usually
the involvement of both hepatologists and gastroenterolo-

gists, due to the complexity of this pathology.

Keywords: non-alcoholic fatty liver disease, inflammatory
bowel disease, fatty liver disease

Pe3zrome

Bzaumoceasw Hecneuu(ﬁultecwozo A36€HHO20 Ko.luma u
cmeamosa neuenu

Cmeamos neuenu (CI1) caumaemcs naubonee wacmo ecmpe-
YAIOWUMCSL OCTIONACHEHUEM CO CMOPOHbL 2eNAMOOUTUAPHOL
cucmembl npu BOCHAIUMENbHBIX 3A001€6AHUAX KUUEYHUKA,
6 MO 8peMsl Kak Haubonee cneyu@uueckum A6aemcs nep-
BUYHDBLL CKIEPOZUPYIOWULL XONIAHUM, OOHAKO NPOBEDEHHble
INUOEMUOLO2UYECKUE UCCIEO08AHUL OEMOHCIPUPYIOM
HeoOHo3HauHvle pesynvmamuyl. Cywecmeyem sunomesa,
xomopas npeononazaem, umo CII sensiemcs cnedcmeuem
00We20 cOCMOosIHUSL NAYUEHMA U 3A8UCUM O MSLJICECU
s36eHH020 konuma (AK). Bedenue nayuenma c neuenou-
noti namonoauet npu AK npeononazaem sosneuenue Kax
2enamono208, max u 2acmpodIHMePoL0208, GCLeOCMEUE
KOMNJLEKCHOU NPUpoObl OGHHOU NATOLOSUU.

Knrouesvie cnosa: neankoconvuwiii cmeamozenamum, 60c-
nanumenvroe 3a00/1e6anue KUMEeYHUKd, CIeamos neyetu
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Introducere

Boala ficatului gras nonalcoolic (BFGNA), mala-
die de natura complexa, include un sir de afectiuni
ce au diferite etiologie, evolutie si prognostic, avand
totodata in comun prezenta steatozei hepatice (SH)
preponderent macroveziculare, precum si absenta
consumului excesiv de alcool, care e considerat a
avea actiune distrugatoare asupra ficatului. BFGNA
este un sindrom clinico-patologic cu un spectru
histologic larg - de la steatoza benigna pana la
steatohepatita nonalcoolica; este principala cauza
a nivelului crescut de enzime hepatice la adulti si
ramane de obicei asimptomatica pana in stadiul final
al maladiei, cand apar complicatii.

In ultimul timp, coexistenta BFGNA si a bolii
inflamatorii intestinale (Bll) demonstreaza o preva-
lenta tot mai mare, ce variaza in limitele 6,2-40%
[1] (tabelul 7). Valorile inalte ale enzimelor hepatice
sunt utilizate deseori pentru a depista BFGNA in caz
de BII, cu o semnificatie predictiva negativa slaba.
Ultrasonografia folosita pentru estimarea BFGNA
are o sensibilitate de 85% (Cl 95%: 79,5-88,9%) si o
specificitate de 94% (95% Cl: 87,2-97%) [2]. Exista
putine date cu privire la fibroza hepatica, raportata
la doar 6,4-10% din pacientii cu BIl.

Tabelul 1
Analiza prevalentei BFGNA in bolile inflamatorii intestinale
Tip ) Preva-
PAcemt | studiu 9 BFGNA
Sourianara-
Caz- US/TC/ | 53%(BC) | 82%
)2’3?;“6 etal, 928 control SUA RMN | 47% (CU) | (in total)
. Studiu
Gisbert et al,, . 51% (CU) | 40,8%
2007 786 !peéi‘iw spania | US| 4og0 80) | intotal)
) 39,5%
o Studiu .
Bargiggiaetal, ) . 61%(CU) | (BQ)
2003 o1 v, falia | US 1 3000 cuy | 35,5%
P (cv)
. 13,6%
) Studiu !
Riegler et al., ) ) 65% (CU) | (CU)
1998 484 pros falla | US| 350680) | 8.0%
P (80)
Indicele
Bessisow etal,, 3] Srtel:?(;u Cana- ;teea;c:izcnz 68% (BC) | 33,6%
2016 ety | /Sﬁorul 32%(CV) | (in total)
fibroza-4
Yamamoto- Studiu 100%
Furushoetal, | 200 pros- | Mexic us (CU)O 11,2%
2010 pectiv
. 16,6%
Defazoetal,| L, | M| 1o ea)| (@)
1992 pectiv 32%(8C) | 12%
P (80)

Nota. US - ultrasonografie abdominala; TC - tomografie
computerizatd; RMN - rezonantd magnetica nuclears;
BC - boala Crohn; CU - colita ulcerativa.
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Asadar, scopul acestui studiu a fost de a de-
termina interrelatia colitei ulceroase nespecifice cu
boala ficatului gras nonalcoolic.

Obiectivele lucrarii:

1. Determinarea frecventei steatozei hepatice
in CU.

2. Evaluarea influentei steatozei hepatice asu-
pra particularitatilor CU.

Material si metode de cercetare

Am realizat un studiu prospectiv, ce a inclus
230 de pacienti care sufereau de CU (52,2% barbati
si 47,8% femei), cu varste cuprinse intre 18 si 81 de
ani (varsta medie =43,6+0,946 ani). Subiectii au fost
recrutati consecutiv in Spitalul Clinic Republican, in
perioada 2014-2016. Pentru fiecare pacientinclusin
studiu a fost completat un formular tipizat (standar-
dizat) de inregistrare a datelor.

A fost evaluata prevalenta bolilor hepatice de
diversa etiologie, astfel, la 230 de pacienti cu dia-
gnosticul de colitd ulcerativd confirmat au fost exa-
minate probele hepatice de rutina. Diagnosticul de
CU a fost confirmat conform criteriilor recomandate
de ECCO [3] prin complexul datelor din anamneza,
clinice si paraclinice, prin evaluarea obligatorie a
tabloului endoscopic si celui histologic (colonosco-
pia cu analiza histologica a bioptatelor mucoasei
intestinale, pentru a stabili diagnosticul de CU si a
efectua diagnosticul diferential cu alte Bll). Pacientii
au fost divizati in doua loturi: 1 - de cercetare, care
a cuprins 18 persoane de CU si steatoza hepatica; 2
- de control, ce ainclus 65 de pacienti diagnosticati
de CU fara vreo patologie hepatica.

Severitatea bolii am apreciat-o prin indicele de
severitate modificat, ce include mai multe criterii
care, fiind analizate, obtinem un scor final.

Am evaluat extinderea procesului patologic
in conformitate cu clasificarea Montreal, 2005 [4],
care include urmatoarele: proctita — E1 (extinderea
inflamatiei conform tabloului macroscopic, limitata
la rect), colita pe stanga — E2 (extinderea inflamatiei
distal de flexura lienald), colita extensiva — E3 (rds-
pandirea inflamatiei proximal de flexura lienala).
Rezultatele analizei endoscopice au fost evaluate
conform scorului Mayo endoscopic. Pentru a eva-
lua sindromul imunoinflamator, au fost analizate:
VSH, numarul de leucocite, trombocite, neutrofile
(nesegmentate si segmentate), proteina C reactiva.
Sindromul hepatopriv a fost evaluat prin examinarea:
proteinei totale, protrombinei, albuminelor serice.

Materialul acumulat a fost analizat statistic prin
urmatoarele metode: media variabilei statistice, in-
tervalul de incredere, eroarea-standard, nivelurile de
semnificatie, gradele de libertate, frecventa absoluta,
frecventa relativa, testul x?, analiza dispersionala.
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Rezultate obtinute

Steatoza hepatica a fost diagnosticatd la 18
(7,8%) subiecti bolnavi de colita ulcerativa.

in lotul cu steatoza hepaticd sunt mai multe
femei (11 din 18 pacienti), iar in lotul de control — mai
multi barbati (36 din 65), totusi nu se atestd o dife-
renta statistic semnificativa intre loturile comparate
(x2=1,536, gl=1, p>0,05). Varsta medie a bolnavilor
din lotul de cercetare a constituit 50,6+2,85 ani, iar
a celor din lotul de control — 39,3+1,78 ani, cu o di-
ferenta statistic semnificativa (p>0,01).

Analiza datelor clinice a permis evaluarea simp-
tomelor si sindroamelor intalnite mai frecvent. Toti
pacientii cu steatoza hepatica au prezent sindromul
astenic, pe cand in lotul de control numai jumata-
te dintre pacienti (56,9%), aceste date generand
o diferentd statistic semnificativa (x2=11,7, gl=1,
p<0,001).

X2=11,7,p<0,001
120

100.0
100

80

60

Absent Prezent

M Steatozd hepatica  m Control

Figura 1. Repartizarea pacientilor in functie de prezen-
ta sindromului astenic si lotul analizat (%)

De asemenea, foarte frecvent este sindromul
algic—15 (83,3%) persoane din 18in lotul cu steatoza
si 49 (75,4%) din 65 in cel de control, fara diferenta
statistic semnificativa. Mult mai frecvent, in lotul cu
steatoza se intalneste sindromul dispeptic — 6 (33,3%)
din 18 bolnavi, versus 5 (7,7%) din 65 in lotul de
control (x2=8,06, gl=1, p<0,01).

X2=8,06, p<0,01

923
66.7
33:3

Absent

Prezent
| Steatozd hepaticd  m Control

Figura 2. Repartizarea pacientilor dupd prezenta sin-
dromului dispeptic si lotul analizat (%)




Localizarea portiunii intestinale afectate de
boala este relativ uniforma in loturile de studiu.
Portiunea cea mai afectata este localizarea E2 - 12
cazuri (66,7%; 11 95% [44,9-88,4]) in lotul de cercetare
$i 47 (72,3%; 1195% [61,4-83,2]) in cel de control. Ur-
matoarea pozitie dupa frecventa afectarii este E3 -5
cazuri (27,8%; 11 95% [7,1-48,5]) in lotul de cercetare
si 16 (24,6%; 11 95% [14,1-35,1]) in lotul de control.
Intre loturi nu este atestatd o diferenta statistic sem-
nificativa (x2=0,925, gl=2, p>0,05).

72.3
I 278 24.6
E2 E3

m Steatoza m Control

80.0
70.0
60.0
50.0
40.0
30.0
20.0

10.0 56 34
0.0 [
E1

Figura 3. Repartizarea pacientilor in functie de locali-
zarea CU si lotul analizat (%)

Este important de mentionat cd la pacientii fara
steatoza hepatica, forma severa se intalneste mult
mai frecvent, comparativ cu bolnavii cu steatoza
hepaticd, ceea ce presupune ca pentru asocierea
colitei ulceroase nespecifice cu steatoza hepatica
este caracteristicd activitatea usoara, cu implicarea
preponderenta a afectarii distale.

Pentru a aprecia indicele de severitate modi-
ficat dupa Truelove si Witts, am analizat mai intai
numadrul de defecatii pe zi, care nu difera statistic
semnificativ intre loturi. Pana la 4 defecatii pe zi au
avut 14 bolnavi din lotul cu steatoza si 41 (din 65)
din lotul de control.

Diaree nocturna au avut 8 pacienti cu steatoza si
25 persoane din lotul de control, neexistand o diferen-
ta statistic semnificativa (x2=0,211, gl=1, p>0,05).

O doime din pacientii din lotul cu SH neaga pre-
zenta sangelui in scaun, iar in lotul de control acest
simptom lipseste la o treime, dar fara o diferenta
statistic semnificativa intre loturi.

Incontinenta fecala au avut 4 bolnavi din lotul de
cercetare si 22 persoane din cel de control, fara diferen-
ta statistic semnificativa (x2=0,292, gl=1, p>0,05).

Intensitatea generald a durerii pare a fi mai mare
in lotul cu steatoza hepatica, unde 50% (9 din 18)
pacienti raporteaza o durere moderata, pe cand in
lotul de control numai 1/3 (23 din 65) bolnavi acuza
durere abdominala moderata sau severa, insa aceasta
diferenta nu a fost confirmata statistic. Stare generala
«excelentad” este remarcata doar de un singur pacient
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dinlotul de control. Majoritatea bolnavilor dinambele
loturi apreciaza starea lor de sanatate ca,satisfacatoa-
re”— 11 din lotul cu steatoza si 45 din lotul de control,
fara o diferenta statistic semnificativa.

in ambele loturi, niciun pacient nu a necesitat
administrarea preparatelor antidiareice sau anal-
gezice opioide. Totodata, toti pacientii din ambele
loturi au prezentat defans muscular usor-moderat,
localizat sau difuz.

La evaluarea parametrilor pentru aprecierea
indexului de severitate modificat Truelove & Witts am
determinat ca 7 bolnavi din lotul cu steatoza si 17 din
lotul de control au remisiune a CU; 1 persoana cu ste-
atoza hepatica si 10 persoane din lotul de control au
forma severa; ceilalti pacienti, in proportii egale pentru
cele doua loturi, au un grad de severitate moderat al
CU (figura 2). Este important de mentionat ca pacientii
fara steatoza hepatica au forma severa mult mai frec-
vent, comparativ cu bolnavii cu steatoza hepatica.

70

60

585
55.6
50
38.9
40
30 26.2
20 15.4
10 5.6
. [ |

Usoara Moderata Severa

M Steatozd hepaticd  m Control

Figura 4. Repartizarea pacientilor in functie de lot si
de gradul de severitate a maladiei conform indicelui
modificat Truelove & Witts (%)

Indicele Mayo cuprinde: numarul de defecatii in
zi, prezenta sangelui in scaun, starea generala a pa-
cientului (analizata prin indicele modificat Truelove
& Witts), datele endoscopice (ce asigura o evaluare
obiectiva a manifestarilor colitei ulcerative). Tabloul
endoscopic este proportional intre loturile incluse
in studiu, repartizandu-se relativ uniform intre:
eritem-+edem si friabilitate+eroziuni (tabelul 2).

Tabelul 2
Repartizarea pacientilor conform tabloului endoscopic pen-
tru aprecierea indicelui Mayo in functie de lotul analizat

Lotul cu Lotul de
Tabloul endoscopic steatoza, control, p
n=18 n=65
abs. % abs. %
Normal 56 4 6,2

369 | X2=0622,
- gl=3,
p>0,05

Eritem, edem
Friabilitate, eroziuni 444 | 30 | 46,2
Ulceratii, hemoragii 5,6 7 10,8

La evaluarea sindromului imunoinflamator,
am constatat ca valorile medii ale parametrilor sai

444 | 24

— |0 |00 |—




constitutivi nu depasesc valorile de referinta nici in
lotul cu steatoza, nici in cel de control. Am atestat
o diferenta statistic semnificativa doar in privinta
cantitatii generale de leucocite (tabelul 3).

Tabelul 3
Valorile medii ale parametrilor sindromuluiimunoinflamator
in functie de lotul analizat

Lotul cu Lotul de
Parametru steatozd control F p
Media+ES | Media+ES
VSH, mm/ord 14,9+2,80 | 11,541,226 | 1,107 | p>0,05
Leucocite, 82+0,53 | 4,8+047 | 4,800 |p<0,05
x 10%/1
c',\/'oesegme“tate' 10,0+0,98 | 9,9+1,91 | 0,053 | p>0,05
Segmentate, % 55,7+2,16 58,6+1,44 | 1,117 | p>0,05
Trombocite, %o | 251,1+15,98 | 286,1+11,86 | 0,102 | p>0,05
Proteina C 11,344,23 | 1894537 | 1,112 | p>0,05
reactivd, mg/I

Parametrii sindromului hepatopriv — proteina
totald, ureea si protrombina — nu difera in cele doua
loturi de studiu (tabelul 4).

Tabelul 4
Valorile medii ale parametrilor sindromului hepatopriv in
functie de lotul de studiu

Lotul cu Lotul de
Parametru steatoza control F p
Media+ES | Media+ES
Proteind totald, g/l | 70,0+0,89 | 69,5+1,62 | 0,645 |p>0,05
Protrombina, % 90,0+1,71 | 89,3+1,74 | 0,141 |p>0,05
Ureea, % mmol/I 4,7+1,03 6,1£1,12 | 1,714 | p>0,05

Un alt parametru al sindromului hepatopriv, si
anume albuminele serice, demonstreaza o diferenta
statistic semnificativa intre lotul cu steatoza si lotul
de control.

Cand am cercetat corelatia dintre exprimarea
sindromului hepatopriv in functie de activitatea CU
(indicele Mayo) si lotul analizat, am observat urma-
toarele: o corelatie indirecta medie intre valorile pro-
teinei totale si indicele de severitate Mayo in lotul cu
steatozd (r, =-0,426); o corelatie directd puternicaintre
continutul de albumine serice siindicele Mayoin lotul
cu steatoza (r, =0,890). Pe cand in lotul de controlam
depistat o corelatie directa medie a valorilor de pro-
trombina cu activitatea CU, demonstrata prin indicele
de severitate Mayo (r,,=0,360), (tabelul 5).

Tabelul 5
Corelatia dintre exprimarea sindromului hepatopriv in func-
tie de activitatea CU si lotul analizat

Parametru Lotul cursteatozd, Lotul derz control,
Proteina totala, g/l -0,426 -0,115
Albuminele serice, g/l 0,890 -0,042
Protrombina, % 0,031 0,360
Ureea, % mmol/I -0,151 -0,210

ARTICOLE

86

Discutii

Asocierea dintre CU si BFGNA este mai putin
cercetatd. Studiile privind prevalenta steatozei he-
patice la pacientii care sufera de CU sunt unice si
informatia deocamdata este insuficienta.

Actualmente este dificil de apreciat frecventa
steatozei hepatice la pacientii cu colita ulcerativa in
Republica Moldova - o regiune cu situatia epidemio-
logica nefavorabila in bolile hepatice, deoarece nu au
fost efectuate cercetari referitor la aceasta problema.

Se presupune cd steatoza hepatica se intalneste
mai frecvent la pacientii cu colita ulcerativa, compa-
rativ cu populatia generalg, insa la moment nu exista
informatii concludente despre impactul steatozei
hepatice asupra evolutiei clinico-paraclinice a colitei
ulcerative.

Un studiu recent a raportat o rata de incidenta
si mai mare a BFGNA la pacientii cu Bll fara patolo-
gie hepatica, utilizand indexul de steatoza hepatica
validat [5]. BFGNA a fost raportata la o treime din
pacienti, reprezentand o rata de incidenta de 9,1/100
pacient-ani (95% Cl, 7,4-10,9), care este mai mare de-
catin populatia generala. Printre bolnavii cu BFGNA,
7,4% au dezvoltat fibroza hepatica avansata. Elasto-
grafia tranzitorie (ET) reprezinta o metodd imagistica
de alternativa pentru detectarea fibrozei hepatice si
a fost validata la pacientii cu hepatita cronica. Cate-
va studii au explorat randamentul de diagnostic al
ET la populatia cu BIl. Studiile disponibile au vizat
pacientii cu BC tratati cu metotrexat si au aratat ca
prevalenta fibrozei hepatice asociate metotrexatului
este scazuta, iar ET a determinat modificari fibrotice
mai degraba din cauza consumului de alcool sau a
SH [6].

Patogeneza care influenteaza coexistenta
BFGNA legata de Bll este putin inteleasa, dar include
factori precum sindromul metabolic (SM), disbio-
za microbiana, activarea imund, medicamentele,
activitatea si durata bolii, interventia chirurgicala
anterioara legata de Bl si alimentarea parenterala.
Prezenta BFGNA pare a fi corelata cu starea generala
a pacientului si severitatea Bl [7]. Impactul SM la pa-
cientii cu Bll este pus in dezbatere, deoarece aceasta
populatie poate dezvolta BEGNA, chiar si fara factorii
clasici de risc metabolic. Prevalenta SM la Bll pare a
fi comparabila cu populatia generala (18,6%), cu un
dezechilibruin favoarea BC (7,1%) comparativ cu CU
(23%) [8]. Prevalenta generald a SM a fost chiar mai
scazuta la pacientii cu Bll comparativ cu o populatie
generald din SUA, subliniind o patogeneza potential
mai complexa, care explica relatia dintre cele doua
patologii [9]. O ipoteza este ca steatoza se poate
dezvolta datorita rezistentei la insulina si tulburarilor
metabolice asociate, conducand la infiltrarea grasa
a ficatului.




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,
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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




nephrotic syndrome (SSNS) and 20 children with steroid-
resistant nephrotic syndrome (SRNS). Clinical manifesta-
tions in patients with nephrotic syndrome (NS) attested
during the onset of the disease were due to.: generalized
edema, anasarca, oliguria and abdominal algic syndrome.
The assessment of biochemical markers of blood revealed
hypoproteinemia and hyperlipidemia in subgroups of
patients with NS. The urinalysis revealed proteinuria up
to 4.65+0.6 g/l in SSNS and up to 7.15+0.09 g/l in SRNS.
The therapeutic program used contributed to the fact that
75.5% of patients with SSNS showed complete remission
at the last observation, compared to 43.8% in SRNS. In
patients with SSNS, the disease progressed to chronic form
in 24.5% cases, and in those with SRNS the rate of chronic
forms was 3 times higher - 75.5% of cases. In order to
determine the diagnosis of glomerulonephritis at the level
of primary medicine are used algorithms for evaluation of
children with glomerulonephritis by monitoring clinical and
functional markers and consultation with a nephrologist.

Keywords: steroid-sensitive nephrotic syndrome (SSNS),
steroid-resistant nephrotic syndrome (SRNS), glomerulone-
phritis, children

Peztome

Ponv cemeninozo epaua ¢ Monumopunze oeneil ¢ 2nome-
pynouneghpumom

Hccneoosanue sxaouano 60 demeti ¢ nep8uuHvimM 210-
mepynoneppumom, 8 mom uucie 40 demeii ¢ cmepouo-
yyecmeumenvuvim Hegppomuueckum cunopomom (CYHC),
20 Oemeitl co cmepouod-pe3suUcmeHmHbIM HeppomuyecKum
cunopomom (CPHC). Knunuueckue nposgnenus 8 oebrome
3ab01e6anusi y OONbHBIX ¢ HehpOMUUECKUM CUHOPOMOM
(HC), 6vi1u 6v136aHbl 2eHEPANU308AHHBIM OMEKOM, AHA-
capxoti, onuzoanypuetl, abOOMUHATbHBIM CUHOpomMom. Buo-
XumuiecKkue MapKepvl Kposu SbIASULU SUNONPOMEUHEMUTO
u eunepaunudemuio 8 nooepynnax nayuenmos ¢ HC. B
obujem anauze MouU ypogeHs NPOMeuHypull COCmagii 00
4,65+0,6 o/n npu CYHC u 0o 7,15%0,09 2/n npu CPHC. I1po-
6e0eHHble 1eueOHble MEPONPUAMUS CHOCOOCMEOBAIU HOMY,
umo 75,5% nayuenmos ¢ CHHC umenu nonnyio pemuccuio
npu nociednem Habaodenuu no cpasnenuio ¢ 43,8% npu
CPHC. Yacmoma xponuszayuu y nayueumos ¢ CHHC
cocmasuno 24,5% cnyuaes, no cpagnenuu ¢ nayuenmog
¢ CPHC — 75,5% cnyuaes. Hcnonvsosanue an2opummos
OUASHOCMUKY HA YPOBHE NePEUUHOU MeOUYUHbl Nymem
MOHUMOPUHSA KTUHUYECKUX, (DYHKYUOHATLHBIX MAPKEPOS U
KOHCYTbMayuy Hegponoza no360aum onpedenums OUAZHO3
enomepynoxnegppuma.

Knrwouesvie cnosa: cmepoud-uyscmeumenvHulil Heghpomute-
cxuit cunopom (CHYHC), cmepoud-pesucmenmuulii Hegppo-
muyeckuu cunopom (CPHC), enomepynonegppum, oemu

Introducere

In prezent, datele epidemiologice denota ca in
structura patologiei renourinare la copii se atestd o
crestere continua a glomerulonefritei (GN). Marea
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majoritate a autorilor constata ca GN reprezintd o
problema de sandtate publica cuimpact majorasupra
morbiditatii, dezabilitatilor si deceselor copiilor.

Conform statisticilor moderne, afectiunea data
ocupa o pozitie speciald in patologia renourinara, din
cauza cresterii continue a morbiditatii, a evolutiei
clinice dominate de severitatea sindromului nefrotic
(SN), modificarilor functionale, morfologice, biochi-
mice, tendintei de recidivare, procentului nalt de
cronicizare si invalidizare, dificultatilor in tratament
si profilaxie. Conform studiilor North American Pedi-
atric Renal Transplant Cooperative Study (NAPRTCS),
incidenta GN la copii are o valoare de14,0% [1].

Marele interes ce se acorda acestei probleme
este justificat si prin faptul ca, in prezent, GN se pla-
seaza pe locul al doilea dupa maladiile congenitale
sau ereditare ale rinichilor in structura factorilor
cauzali ai bolii renale cronice (BRC) la copii. Studii
efectuate recent la nivel global au raportat ca glo-
merulonefrita cronica (GNC) ca o cauza a BRC are o
prevalenta de 30-60% [2]. Datele literaturii de spe-
cialitate, bazate pe un vast material clinic, denota
ca incidenta anuald a sindromului nefrotic idiopatic
(SNI) la copii in varsta pana la 16 ani constituie in Eu-
ropa si SUA 3-7 cazurila 100.000 copii, iar prevalenta
cumulativa - 16/100.000 copii [3].

Experienta acumulata referitor la evolutia SN a
aratat ca in 80-90% din cazuri, copiii dezvolta una sau
mai multe recidive, iar in 30-50% din cazuri recidivele
sunt frecvente si prezinta steroidodependenta [4],
in 34-64% din cazuri, sindromul nefrotic steroid-
rezistent (SNSR) progreseaza spre BRC terminala pe
parcursul a 10 ani de la diagnosticare [5].

Scopul studiului a fost de a familiariza medicul
de familie cu particularitatile evaludrii continue a
copiilor cu glomerulonefrita in etapele clinico-evo-
lutive de tratament.

Material si metode de cercetare

Cercetarile au fost efectuate in Clinica de nefro-
logie a IP USMF Nicolae Testemitanu, IP IMSP Institutul
Mamei si Copilului si in Laboratorul de biochimie
al IP USMF N. Testemitanu pe baza evaluarii clinico-
imagistice, a markerilor biologici colectati conform
principiilor contemporane de cercetare, aprobate
de Comitetul de Etica a Cercetarii al IP USMF Nicolae
Testemitanu. Studiul a inclus un lot de 60 de copii
cu glomerulonefrita primara, inclusiv 40 copii cu
sindrom nefrotic steroid-sensibil (SNSS), 20 cu SNSR.
Grupul de control |-au constituit 20 de copii practic
sanatosi. Varsta medie a pacientilor cu GN a fost de
8,0+0,28 ani, iar intervalul pana la progresarea bolii
a constituit 5,8+0,93 ani.

Pentru confirmarea diagnosticului de GN sunt
coroborate atat datele clinico-anamnestice obtinute




in cadrul realizarii examenului clinic obiectiv, cat sio
serie de metode de investigare identificate in functie
de anumite criterii.

Metodele de diagnostic de laborator estimate
la toti pacientii au inclus cele de rutina, precum si
cele special selectate: hemoleucograma, analiza bi-
ochimica a sangelui (creatinina, ureea, rata filtratiei
glomerulare - RFG, proteina total3, fractiile proteice,
bilirubina totalad, ALAT, ASAT, colesterolul total, lipide
totale, trigliceridele, B-lipoproteidele, glucoza, amila-
za, potasiu, sodiu, calciu, fosfor, coagulograma, ASLO,
ASG, CIC), sumarul urinei, proba Neciporenko, urina
la proteina timp de 24 ore.

La pacientii luatiin cercetare, SN a fost diagnos-
ticat in prezenta edemelor, proteinuriei masive (>40
mg/m?*/h sau raportului proteina/creatining urinara
>2,0 mg/mg) si hipoalbuminemiei (<2,5 mg/dl) [6].

Sindromul nefrotic steroid-sensibil (SNSS) a
fost dominat de normalizarea analizei de urind in
decursul a patru saptamani, mai rar opt saptamani,
dupa administrarea glucocorticoizilor si instalarea
remisiunii complete [4].

SNSR a fost stabilit in cazul mentinerii prote-
inuriei pana la un nivel <3 g/dl pe parcursul a 6-8
saptamani de tratament cu prednisolon, in doza de
2 mg/kg/24 h, si efectuarea ulterioard a pulsterapiei
cu prednisolon in doza 20-30 mg/kg/24 h nr. 3 (dar
nu mai mult de 1 g pe parcursul unei cure) [4].

Pentru aprecierea diferentei semnificative
dintre indicii studiati ai loturilor comparate, au fost
utilizate metode statistice, cu aprecierea marimii arit-
metice medii [X], devierii medii patrate, erorii medii
a marimii aritmetice medii [+m]. De asemenea, s-a
utilizat testul statistic neparametric U Mann-Whitney
si pragul de semnificatie p<0,05 (StatsDirect statisti-
cal software, version 1.9.5, 2001).

Rezultate obtinute

Datele cercetarii demonstreaza ca, la marea
majoritate a pacientilor, diagnosticul a fost destul de
dificil, mai ales in ce priveste primul puseu, dar totusi
anamneza a fost de mare ajutor. Manifestarile clinice
la copiii cu SN atestate in perioada debutului maladi-
ei au fost determinate de edeme generalizate pana
la anasarca, oligoanurie, sindrom algic abdominal si
dureriin regiunea lombara. Astfel, anasarca a fost in-
registratd in 48 (60,0+9,65%) cazuri, edemele au fost
prezente in 32 (40,0+£7,9%) cazuri, mictiuni rare — 39
(48,75+8,7%), cefalee - 18 (22,5+5,92%), voma — 12
(15,0+4,84%), macrohematurie — 11 (13,75+4,63%)
cazuri, sindrom algic abdominal — 7 (8,75%3,7%)
cazuri, dureri in regiunea lombara - 8 (10,0+3,95%),
leziune renald acuta (LRA) - 4 (5,0+1,8%) cazuri,
dispnee - 3 (3,75%1,42%) cazuri.
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Estimarea markerilor biochimici ai sangelui a
evidentiat hipoproteinemie in toate subloturile de
pacienti cu SN. Astfel, in SNSS s-a semnalat hipopro-
teinemie panala 53,3+1,27 g/l si s-au atestat corelatii
indirecte intre nivelul proteinei totale si fibrinogen
(rxy: -0,551, p<0,01); intre nivelul proteinei totale
si B-lipoproteide (rxy= -0,339, p<0,05); intre nivelul
proteinei totale si proteinain urind timp de 24 h (r,=
-0,373, p<0,05).

Rezultatele studiului demonstreaza ca in SNSR
s-a semnalat hipoproteinemie pana la 51,13+1,49
g/l, totodata atestandu-se corelatii indirecte intre
nivelul proteinei totale si colesterol (r, = -0,550,
p<0,001); intre nivelul proteinei totale si trigliceride
(r,=-0,635,p<0,001).

Conform rezultatelor studiului nostru, s-au
semnalat modificari pronuntate ale indicilor meta-
bolismului lipidic in toate subgrupurile de pacienti.
Astfel, lipidele totale in SNSS au crescut pana la
9,20+1,13% g/I, si pana la 12,56+1,49 g/l in SNSR.
Referitor la colesterolul total, s-a semnalat o crestere
de panala 7,4320,34 mmol/l in SNSS, fiind prezente
corelatii directe intre nivelul colesterolului total si
B-lipoproteide (rxy: 0,518, p<0,01), si o crestere de
panala 10,05+0,95 mmol/lin SNSR, notandu-se core-
latii puternice directe intre nivelul colesterolului total
sitrigliceride (rxy= 0,764, p<0,001). Analiza sumarului
urinei a evidentiat proteinurie pana la 4,65+0,6 g/I
in SNSS si pana la 7,15+0,09 g/l in SNSR.

Ecografia renala efectuata la pacientii cu SN
evidentiaza rinichi mariti in dimensiuni, cu largirea
zonei parenchimatoase, hiperecogenitate sporita,
prezenta lichidului liber in cavitatea abdominala in
90% cazuri.

Stabilirea diagnosticului in GN a fost definito-
rie pentru alegerea strategiei terapeutice de lunga
durata si a programului terapeutic. Masurile speci-
fice constau din: ,dieta renald”, terapie cu steroizi,
imunosupresoare, diuretice, antihipertensive, anti-
agregante, anticoagulante, antibacteriale. Conform
protocolului KDIGO 2012, tratamentul episodului
initial al SN include administrarea prednisolonului
in doza de 2 mg/kg/24 h timp 4-6 saptamani, apoi
1,5 mg intr-o singura priza pe parcursul a 2-5 luni,
cu scaderea treptata a dozei.

Indicatii pentru terapia cu imunosupresoare
au fost: recidivele frecvente fara semne de depen-
denta steroida si complicatii; recidivele frecvente
fara semne de dependenta steroida, dar cu semne
de toxicitate steroidd; SNSR. Au fost administrate
urmadtoarele imunosupresoare: ciclofosfamid 2,0 mg/
kg/24 h timp de 8-12 saptamani si clorambucil 0,1-0,2
mg/kg/24 h per os timp de 8-12 sdptamani.




Programul terapeutic utilizat a contribuit la ace-
ea ca 75,5% pacienti cu SNSS au prezentat remisiune
completd la ultima supraveghere, comparativ cu43,8%
in SNSR. La pacientii 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 inalta — 75,5% cazuri.

Analiza discriminanta a copiilor cu SNSS a de-
monstrat ca cel mai mare aport in dezvoltarea BRC
[-au avut hematuria (coeficientul de corelatie canoni-
caK=0,396, p<0,001) si hipertensiunea arteriala (K=
0,377, p<0,001), pe cand in SNSR a fost determinat
de hematurie (coeficientul de corelatie canonica
K=0,598, p<0,001, hipertensiune arteriala (K=0,590,
p<0,001), varianta histologica (K=0,545, p<0,003).

Exceptand aceste cazuri depasite de diagnostic,
medicului de familie ii revin urmatoarele obligatii de
diagnostic si terapeutice pentru diagnosticarea GN:
se va evalua atent starea generala a copilului, curba
ponderald, prezenta edemelor, tensiunii arteriale,
focarelor cronice de infectie, infectii recurente, pre-
zenta in antecedente a unor boli renale, rezultatele
investigatilor paraclinice (hemoleucograma, sumarul
urinei, urina la proteina timp de 24 h, proba Nicipo-
renko, ecografia renald), precum si tratamentul cu
steroizi si imunosupresoare.

Examinarile in ATM ale medicilor de familie si
in spitalul raional vor include: hemoleucograma,
proteina totala, ureea, creatinina, RFG, colesterolul
total, B-lipoproteide, ionograma, ALAT, ASAT, coagu-
lograma, sumarul urinei, proba Niciporenko, urina la
proteina timp de 24 h, proba Zimnitki.

Toti pacientii care au suportat glomerulonefrita
se vor afla in evidenta medicului de familie pe tot par-
cursul vietii. Frecventa consultatiilor efectuate de catre
medicul de familie in perioada remisiunii va constitui
o datd in doua luni, mai frecvent — dupa indicatii.

Discutii

Unul dintre factorii fundamentali in mecanis-
mul formarii edemelor in SN este scdderea presiunii
oncotice, determinata de hipoalbuminemie. Scade-
rea albuminelor conditioneaza diminuarea presiunii
oncotice, cu trecerea lichidelor in spatiile interstitiale,
urmata de edeme si hipovolemie. Hipovolemia de-
termind secretia de reningd, angiotensing, aldosteron
si, ulterior, de hormon antidiuretic (ADH), cu aparitia
edemelor [7].

Astfel, in producerea edemelor sunt implicate:
pierderea barierei anionice a membranei bazale, care
este responsabila de proteinurie; anomalia tubula-
ra asociata si localizata la nivelul tubului colector,
responsabila de retentia hidrosodica; hipoprotei-
nemia si cresterea compliantei spatiului interstitial,
favorizand acumularea in exces a lichidelor, prote-
jeaza organismul de o supraincarcare a spatiului
intravascular [8].
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Studii recente demonstreaza ca indicii redusi
de proteina totala si albumina serica in SNSR se pot
datora proteinuriei indelungate din cauza bolii sau
a tratamentului tardiv. Conform altor studii, nivelul
creatininei serice este majorat in SNSR, sindromul
nefrotic frecvent recidivant si SNSD [9].Conform
rezultatelor cercetarilor efectuate de R. Roy, nu au
fost observate diferente semnificative la evaluarea
modificarilor parametrilor biochimici (uree, creatini-
na serica, proteine totale, albumina, colesterol) intre
diferite subgrupuri, iar lipsa raspunsuluila tratament
afostasociatd cu varsta mai mare de 8 aniin debutul
SN, sexul masculin, hipertensiunea arteriald, hema-
turia microscopica si prezenta leziunilor neminimale
la examenul histopatologic [9].

A. Merouani si coaut. au relatat ca hiperlipide-
mia in timpul fazei active a SN s-a normalizat odata
cu rezolutia proteinuriei si a fost persistentd anormal
in timpul recidivei SN la copii [10].

Conform datelor altor studii, copiii cu SN frec-
vent recidivant au perioade mai mari de hiperco-
lesterolemie. Prin urmare, colesterolul seric poate fi
considerat un predictor al recidivei la copiii cu SN.
in studiul nostru am stabilit o corelatie semnificativa
intre albumina si colesterolul seric, fapt mentionat si
dealtiautori[11]. De asemenea, conform rezultatelor
altor cercetdri, s-a constatat o corelatie semnificativa
intre nivelele colesterolului si albuminei serice, ceea
ce se datoreaza sintezei lipoproteinei hepatice, care
este stimulata ca raspuns al hipoalbuminemiei,
presiunii oncotice scazute si pierderii de albumina
urinara [12].

Concluzii

1. La evaluarea copiilor cu glomerulonefrita este
necesar ca atat medicul de familie, cat si specialistii in
domeniu sa respecte prevederile Protocoalelor Clinice
Nationale Glomerulonefrita acuta la copil si Glomerulo-
nefrita cronicd la copil.

2.Lanivelul medicinei primare, utilizarea algorit-
milor de evaluare a copiilor cu glomerulonefrtita prin
monitorizarea markerilor clinici (tensiunea arteriala,
hemoleucograma, sumarul urinei), utilizarea marke-
rilor functionali (ureea, creatinina serica, clearance-ul
creatininei endogene, albuminuria, proteinuria) si
consultul medicului-specialist nefrolog va permite
stabilirea diagnosticului de glomerulonefrita.

3.Tratamentul de mentinere include dieta "rena-
I&", care prevede in perioada acuta a bolii, cand sunt
prezente edemele, oliguria, azotemia, prin reducerea
aportului proteic pana la 2-3 g/kg/zi, excluderea sarii si
restrictia lipidelor, precum si tratament cu steroizi,imu-
nosupresoare conform variantei clinico-histologice.

4. Prognosticul la pacientii cu SN cu leziuni
glomerulare minime se poate stabili in functie de




raspunsul la corticoterapia initiala si de frecventa
recaderilor timpurii. In general, prognosticul inde-
partat este excelent (peste 80% din copii intra in
remisiune la adolescenta). in SNSR, prognosticul
depinde de forma clinico-histologica, de etiologie
si de eventualele complicatii asociate, precum si de
tratamentul individualizat selectat.

5. Copiii care au suportat un episod de glome-
rulonefrita primara necesita supraveghere pe un
termen indelungat, iar tratamentul de reabilitare
pentru corectia modificarilor metabolice va dura un
timp nelimitat.
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IN PRACTICA MEDICULUI DE FAMILIE

Alexandru PITERSCHI,

Dorin TANASE?, Adrian TANASE!,

!Catedra Urologie si Nefrologie Chirurgicald,

IP USMF Nicolae Testemitanu,

*Sectia de urologie,

IMSP Spitalul Clinic Republican Timofei Mosneaga

Rezumat

Hidronefroza este o patologie cu care se confruntd nu doar
urologii, ci si medicii din sectorul primar. Aceasta cercetare
a fost efectuata pentru a ghida medicii de familie in privinta
aspectelor-cheie ale pacientilor cu hidronefroza. Scopul
studiului a fost de a identifica particularitatile clinice si
imagistice ale pacientilor cu hidronefroza, ce ar permite
depistarea timpurie a acestora in practica medicului de
familie. Studiul a inclus 167 de bolnavi consecutivi (82
barbati si 85 femei, varsta medie = 38+4 ani), care au fost
tratati in clinica noastra in perioada 2008-2014. Cel mai
frecvent simptom a fost durerea lombara — 98,2%, infectii
urinare—46,7%. Diagnosticul corect a fost stabilit la prima
vizita in 60,2% cazuri. Hematurie microscopica — 25,2%,
leucociturie — 30%. Tomografia computerizata are o sensi-
bilitate de 100% si o specificitate de 93,3%. Asocierea dintre
lombalgii si infectiile urinare repetate prezinta suspectare
clinica de hidronefroza si necesitd evaluare imagistica a
pacientului. Ultrasonografia este o investigatie utild pentru
screeningul hidronefrozei, dar informativitatea metodelor
imagistice este superioard. Pentru hidronefrozele incipiente,
ce nu necesitd corectie chirurgicala, se recomanda evaluare
de laborator si imagistica anuala.

Cuvinte-cheie: hidronefroza, tablou clinic, diagnostic

Summary

Early detection and management of adults with hydro-
nephrosis in family doctors practice

Hydronephrosis is a common clinical condition encountered
not only by urologists but also by primary care physicians.
This research was designed especially to guide family
physicians on key aspects of patients with hydronephrosis.
The aim of this study was to identify clinical and imaging
features of patients with hydronephrosis that would allow
early detection of this by the family doctors. This study
included 167 patients (82 male and 85 female, mean age
38+4) that were treated in our department between 2008
and 2014 years. Flank pain (98,2%,) was the most common
symptom. Urinary tract infection — 46,7%. Correct initial
diagnosis has been established in 60,2%. Hematuria —
25,2%, leucocyturia — 30%. Computed tomography has
100%, sensitivity and 93,3% specificity. The combination
between the flank pain and repeated urinary infections
presents clinical suspicion of hydronephrosis and requires




imaging evaluation of the patient. Renal ultrasonography
is a good screening tool, but radiological methods value
are higher. Annual laboratory and imaging evaluation is
recommended for small hydronephrosis that do not require
surgical correction.

Keywords: hydronephrosis, clinical features, diagnosis

Pe3ztome

Pannee gvisanenue u gedenue 63pocuvix ¢ 2UOPOHePPoO3oMm
6 NPaKmuKe ceMeiino20 6paua

Tuoponegppos docmamouno uacmoe 3abonesanue, c
KOMOPbIM CMALKUBAIOMCS He MOJbKO YPOL02U, HO U
cemelinble 8payu. Imo ucciedoganue Oblio NPO8eodeHo
CNeyuanvbHo 0151 CeMelHbIX 8padeli KaK pyKosoOCmeo no
KI0UeBbIM ACNEeKMAaM OUACHOCIMUKU U 8€0eHUS NAYUEHMO8
c eudponeghposom. [lenv 0anno2o ucciedo8anuus Cocmosiia 8
mom, umobvl onpedenuns KIuHU4ecKue u OUaeHOCmu4ecKue
0cobeHHOCMU NAYUEeHMOo8 ¢ 2udpoHeppo3om, 4mo
no3601UN0 Obl panHee ulAGleHUE IMO20 CeMeUHbIMU
epauu. B uccrnedosanue Ovino exmouero 167 nayuenmos
(82 myoxcuun u 85 ocenwun, cpeonuii eozpacm 38+4
em) nponedenHvlx 6 Haulem omoeneruu medxncoy 2008
u 2014 2o0amu. Cameii vacmoiii cumnmom: 06016 8
nosichuynot obnacmu (98,2%). Ungexyus moueswix
nymeti cocmasnsem 46,7%. Ilpasunvnviili ouaznos npu
nepsuunom obciedosanuu 6w yemanosien ¢ 60,2%
cnyuaes. Mukpockonuueckas cemamypus — 25,2%,
netikoyumypua — 30%. Yaempaconozpaghus nouex
Modcem UOeHMUPUYUPosams 2UOPOHePPO3, HO OUACHO3
donoicern ObimMb NOOMBEPHCOEeH PAOUOLOSUYECKUMU
memodamu. Komnvromepnas momoepagus obradaem
100% uyscmeumenvrnocmoio u 93,3% cneyuguunocmsio.
Kombunayus boneii 8 nosicHuunot ooracmu u nOGMOPHLIX
Mouesblx unpexyull npedcmagisiem coool KIuHU4ecKkoe
nodospenue Ha 2uoponepos u mpebdyem 06c1e008aHUA
8UZYANUSUPYIOWUMU MemodaMu. Yiempa3eykoeas
OUAZHOCIMUKA NOYEK XOPOWUL UHCIMPYMEHN OISl CKPUHUHEA,
HO UHGOPMAMUBHOCMb PEHTNZEHONI02UUECKUX MemOo008
sviuie. /s 2u0porehpo308 HeDOILUUUX PAZMEPOS, KOMOpble
He mpebyiom XupypauiecKkoll KoppeKyuu, pekomenoyemcs
edice200Hasl 1aDOPAMOPHAs U GU3YATUSUPYIOWAs. OYEHKA.

Knroueswvie cnosa: cudponeppos, Kiunuweckas Kapmunda,
OUACHOCUKA

Introducere

Hidronefroza este un proces patologic carac-
terizat prin dilatarea progresiva a sistemului pie-
localiceal si este provocat de stenoza segmentului
pieloureteral si dereglarea fluxului urinar [1]. Cres-
terea presiunii hidrostatice in arborele pielocaliceal
duce spre atrofia parenchimului renal si scaderea
progresiva a functiei renale. Aceasta afectiune
consta in disfunctia jonctiunii pieloureterale din
cauze congenitale sau dobandite; la acelasi bolnav
pot interveni mai multe cauze, care in final creeaza
obstructia completd a jonctiunii [2]. Hidronefroza
prin strictura a segmentului pieloureteral (SJPU) este
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una dintre cele mai fecvente patologii urologice si
actualmente ocupa locul 6 in structura afectiunilor
renale [3]. Hidronefroze in diferite stadii evolutive au
fost depistate necroptic in 3,8% necropsii de rutina
si 25% necropsii pe bolnavi uremici [4].

Din punct de vedere etiologic, hidronefrozele
pot fi clasificate in primare si secundare. Cele prima-
re apar in rezultatul unor anomalii de dezvoltare a
jonctiunii pieloureterale sau a vaselor renale. Hidro-
nefrozele secundare sunt consecinta complicatiilor
unor patologii urologice (urolitiaza, traumatismele
sau infectiile cdilor urinare) sau a unor interventii
chirurgicale [5, 6].

Din punctul de vedere al mecanismului de pro-
ducere a obstructiei, hidronefrozele pot fi impartite
in intrinseci si extrinseci. Cele intrinseci sunt cauzate
de defecte de dezvoltare si de anatomie a segmen-
tului pieloureteral, in timp ce cauzele extrinseci sunt
exterioare segmentului pieloureteral [7].

Tabloul clinic al pacientilor cu hidronefroza este
sarac, el poate varia mult si depinde nu doar de sta-
diul bolii, dar si de cauza acesteia. Aceasta afectiune
nu are semne patognomonice. La etape incipiente
pacientul poate fi complet asimptomatic, dar pe
masura progresarii maladiei poate aparea sindromul
algic cu localizare lombara, care cel mai frecvent are
caracter surd, dar in caz de obstructie acuta a jonc-
tiunii pielo-ureterale, durerile pot deveni colicative.
Aparitia febrei este un semn de asociere a infectiei
urinare, ceea ce reprezinta o urgenta urologica ce
necesita dezobstructie urgenta a cdilor urinare [8].

Anamneza si datele examenului clinic permit
suspectarea diagnosticului de hidronefroza, dar
confirmarea acestuia este obligatorie prin metode
imagistice. Obiectivele principale ale imagisticii sunt
de adetermina prezenta si gradul obstructiei renale,
de a evalua functia renala si de a determina cauza
ce a provocat hidronefroza [9]. Ultrasonografia este
metoda de diagnosticare a hidronefrozei utilizata cel
mai frecvent, avantajele ei majore fiind accesibilita-
tea si inofensivitatea. Dintre metodele radiologice,
cel maifrecvent sunt folosite urografia intravenoasa
si tomografia computerizata cu substanta de con-
trast, ultima permite nu doar stabilirea diagnosticu-
lui, dar si, de cele mai multe ori, identificarea cauzei
de aparitie a hidronefrozei.

Indiferent de etiologie si de mecanismul de
aparitie a hidronefrozei, schimbarile ce se producin
rinichi suntireversibile. Cunosterea particularitatilor
tabloului clinic si celui imagistic al pacientilor cu
hidronefroza permite depistarea timpurie a acestei
maladii si salvarea functiei renale.

Scopul acestei cercetari este de a identifica
particularitatile clinice siimagistice ale pacientilor cu
hidronefroza, ceea ce ar permite depistarea timpurie
a aceastora in practica medicului de familie.




Material si metode de cercetare

Caracteristica generald a lotului de studiu. In
aceasta cercetare au fost inclusi 167 de pacienti
consecutivi, care au fost spitalizati cu diagnosticul de
hidronefrozd, cod N 13.0,n Clinica de urologie, dializa
si transplant renal a IMSP Spitalul Clinic Republican,
in perioada 2008-2014.

Date epidemiologice. Varsta pacientilor a variat
intre 18 si 74 de ani, cu 0 medie de 38+4 ani. Repar-
tizarea dupa sex a fost de 84 (51%) femei si 82 (49%)
barbati. Cu provenienta din mediu urban au fost 71
(43%) de pacienti, din mediu rural - 96 (57%).

Examenul clinic. Algoritmul de investigatie a
inclus colectarea anamnezei, cu evidentierea duratei
siatipului de acuze (prezenta sau absenta sindromu-
lui algic, evidentierea tulburarilor sistemelor urinar,
digestiv, circulator) si efectuarea examenului clinic
general.

Cercetdri de laborator. Au fost efectuate urma-
toarele investigatii de laborator: analiza generala de
urind, analiza generald de sange, ureea, creatinina.

Evaluarea imagisticd. La toti pacientii inclusi in
studiu, diagnosticul de hidronefroza a fost stabilit
in baza ultrasonografiei renale. Conform clasificarii
ultrasonografice, in functie de gradul de distensie
a sistemului colector si de starea imagistica a pa-
renchimului renal, hidronefrozele au fost impartite
in patru grade:

Gradul | — dilatare minima a pielonului, fara
dilatarea calicelor.

Gradul Il - dilatare moderata a pielonului, cu
dilatare minima a calicelor.

Gradul lll - pielon de dimensiuni mari, cu dila-
tare vadita a calicelor.

Gradul IV - pielon si calicele de dimensiuni
enorme, cu atrofia parenchimului renal.

La toti pacientii, diagnosticul a fost confirmat
printr-o metoda radiologica: urografie intravenoasa
sau tomografie computerizata cu substanta de con-
trast (CT). Dintre metodele nucleare de diagnostic, a
fost utilizata scintigrafia renala.

Prelucrarea statistica a datelor. Pentru prelucrare
statistica a fost utilizat programul statistic Epi Info,
versiunea 7 (Center for Disease Control and Preven-
tion, Atlanta, GA, USA). Pentru compararea loturilor
de studiu au fost folosite testele T-Student si Fisher
Exact Test.

Rezultate obtinute

Pacientii spitalizati cu hidronefrozd au prezentat
simptomatologie clinica variata. Cel mai frecvent ei
au avut acuze la prezenta sindromului algic, exprimat
prin dureri lombare cu caracter surd (98,2%), la 74
(44,3%) din ei, durerile au fost localizate in flancul
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drept, la 80 (47,9%) - in flancul stang; la 13 (7,8%)
pacienti au prezentat dureri lombare bilaterale.
In toate cazurile, durerile se intensificau in urma
tapotamentului lombar. Deregldri de mictiune au
avut 26 (15,6%) pacienti, 78 (46,7%) au mentionat
cel putin un epizod de infectie a tractului urinar in
anamneza. La 15 (9%) bolnavi a fost apreciata prin
palpare o formatiune de volum. La alti 15 (9%) au
fost prezente tulburari ale tractului gastrointestinal
(scaderea poftei de mancare, greturi, meteorism).
Hipertensiune arteriala a fost depistata la 25 (15%)
de persoane. Urolitiaza ipsilaterala concomitenta
a fost diagnosticata la 19 (11,4%) pacienti. Durata
medie a simptomelor a constituit in medie 39 de luni.
Diagnosticul corect a fost stabilit la prima vizita doar
la 60,2% din pacienti, la restul 39,8%, hidronefroza a
fost confundata cu alte afectiuni urologice (chisturi
renale simple, chisturi renale parapielice, urolitiaza,
nefroptoza, infectii urinare etc.).

Investigatiile de laborator au depistat hematu-
rie microscopica la 42 (25,2%) pacienti, leucocituria
afostidentificatd la 50 (30%), la 25 (15%) de bolnavi
in analiza generala de urina s-au evidentiat bacterii.
Uroculturi pozitive au fost prezente la 27 (16,2%) per-
soane. Unica deviere depistata in analiza generala de
sange a fost prezenta anemieila 31 (18,6%) pacienti.
Valori ale indicilor bilantului azotat peste normele
admise au fost identificate la 13 (7,8%) pacienti.

Ultrasonografia renala a determinat diverse gra-
de de hidronefroza: gr. Il - 22 (13%) cazuri, gr. lll - 103
(62%), gr IV - 42 (25%). Dintre metodele radiologice,
cel maifrecvent a fost utilizata urografia intravenoasa
- 137 (82%), tomografia computerizatd cu contrast a
fost efectuata la 30 (18%) de pacienti. De scintigrafie
renald au beneficiat 63 (38%) de persoane.

Toti pacientii spitalizati necesitau indicatii pen-
tru tratament chirurgical al hidronefrozei. Interventii
chirurgicale de reconstructie a cdilor urinare au fost
efectuate la 118 (71%) bolnavi, la restul 49 (29%) a
fost efectuata nefrectomia, din cauza pierderii ire-
versibile a functiei renale.

Discutii

Hidronefroza este o patologie progresiva,
ce duce la pierderea ireversibila a functiei renale.
Aceasta cercetare a fost conceputa in special pentru
orientarea medicilor de familie in privinta aspecte-
lor-cheie de abordare a pacientilor cu hidronefroza.
Cunoasterea simptomatologiei acestei boli permite
recunoasterea ei timpurie si implementarea unor
masuri generale si terapeutice, cu scopul de a reduce
ritmul de degradare a functiei renale.

Dupa cum am observat, diagnosticul corect
a fost stabilit in doar 60% cazuri, in restul cazurilor




hidronefroza a fost confundata cu alte afectiuni
urologice si pacientii au urmat tratamente inutile. Un
obiectiv fundamental al acestei cercetdri este de a
incuraja medicul de familie sa solicite consultul unui
urolog atunci cand suspecteaza o hidronefroza.

Rezultatele ne-au demonstrat ca practic toti
pacientii prezinta dureri lombare uni- sau bilaterale,
ce se intensifica in urma tapotamentului lombar; o
jumatate dintre acestia au suportat infectii urinare;
astfel, asocierea acestor doua semne clinice poate
orienta spre suspectarea hidronefrozei la adulti.
Acuze ce tin de sistemele circulator si digestiv sunt
prezente mult mai rar si de obicei indica faze avan-
sate ale bolii. In cercetarea noastrs, la toti pacientii
cu formatiuni de volum abdominale palpabile si
simptome digestive au fost depistate hidronefroze
avansate si a fost necesara efectuarea nefrectomiei.
Aparitia hipertensiunii arteriale de asemenea este
un simptom tardiv, ea este mediata reninic, aceasta
se datoreaza tulburarilor functionale ischemice, cu
reducerea fluxului sangvin renal, ca urmare a dilata-
tiei sistemului colector.

Hematuria (25,2%) si leucocituria (30%) sunt
relativ frecvent prezente in analiza generala de uri-
na, frecventa depistarii acestora creste semnificativ
in cazul asocierii urolitiazei (58%). Prezenta urocul-
turilor pozitive este o indicatie pentru tratament
antimicrobian, iar neglijarea acestora poate duce la
pielonefrita acuta obstructiva si urosepsis. Anemia si
hipercreatininemia sunt semne de afectare grava a
functiei renale. Reducerea ratei filtrarii glomerulare
sub 60 mL/min/1.73m?, cu durata de minim trei luni,
indica prezenta bolii cronice de rinichi.

Ultrasonografia renala este cea mai inofensiva si
accesibild metoda de diagnosticare a hidronefrozei.
Recomandam utilizarea acesteia ca prima intentie
defiecare data cand este suspectata o hidronefroza.
Desi este foarte utild pentru screening, aceasta nu
poate oferiinformatii suficiente pentru a stabili cauza
aparitiei hidronefrozei, de aceea, dupa depistarea
ultrasonografica, este necesara confirmarea diagnos-
ticului printr-o metoda radiologica cu introducerea
intravenoasa a substantelor de contrast. Acestea au
prioritate in diagnosticul hidronefrozei prin faptul ca
permit aprecierea gradului evolutiv al bolii si a gra-
dului stenozei jonctiunii pieloureterale. TC este net
superioara urografiei intravenoase. In studiul nostru,
in urma compardrii datelor imagistice preoperatorii
cu cele intraoperatorii, am stabilit ca TC are o sensi-
bilitate de 100% si o specificitate de 93,3%.

Concluzii

Hidronefroza este o afectiune progresiva care
nu trebuie neglijata. Asocierea dintre sindromul
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algic lombar si infectiile urinare repetate constituie
o suspectare clinica de hidronefroza, fiind necesara
evaluarea imagistica a pacientului. Ultrasonografia
este cea mai simpla si accesibila metoda de depis-
tare a hidronefrozei. Investigatia de electie pentru
stabilirea etiologiei hidronefrozei este tomografia
computerizata.

Pentru hidronefrozele incipiente, ce nu nece-
sita corectie chirurgicala, se recomanda evaluarea
de laborator si cea imagistica anuala. Uroculturile
pozitive necesita tratament antimicrobian in mod
obligatoriu.
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METODE DE TRATAMENT $I REZULTATE
IN CHIRURGIA SPLENOPATIEI PORTALE

Vladimir CAZACOV, Vladimir HOTINEANU,
Eugeniu DARII, Nadejda NEGARA,
Catedra Chirurgie nr. 2, IP USMF Nicolae Testemitanu

Rezumat

Studiul isi propune sa abordeze o serie de probleme legate
de atitudinea medico-chirurgicala fata de sindromul hiper-
splenic sever cirogen. Analizand cazurile de hipersplen-
ism sever internate si operate in Clinica 1 de chirurgie, in
conditiile chirurgiei elective, aducem in discutie schimbarile
gandirii medicale privind abordarea chirurgicala a acestei




entitati patologice si ne referim la strategiile de preventie §i
tratament al complicatiilor trombotice, hemoragice si supura-
tive, ce raman in continuare o problema pentru clinician.
Cuvinte-cheie: ciroza hepatica, splenopatie portald, hi-
persplenism

Summary

Methods of treatment and results in portal splenopathy
surgery

This study proposed to demonstrate some problems related
to the medico-surgical attitude in hypersplenic cirrhotic
syndrome. After analyzing the cases of severe hypersplenism
which was internated and operated in Surgical Clinic nr. 1,
we proposed to discuss the change of medical thinking in
resolving of this pathological entity and we refer this study
to the strategy of prevention and treatment of thrombotic,
hemorrhagic and supurative complications which continue
to be a problem for doctors.

Keywords: liver cirrhosis, portal splenopathy, hyper-
splenism

Pezrome

Memoowvl u pe3ynomamosl Xupypzuueckozo je4yeHus
ROpMAbLHOI CRAEHORAMUY

Lenvio cmamou s6us1emMcst npueieyenue GHUMAHUs K psioy
npobiem, C6A3aHHBIX ¢ MEMOoOamu ieyeHus NOPMAalbHOl
eunepmen3uu u ee ociodxicHerutl. Ananuzupys 222 60nbHuIX
YUPPO30M NedeHu U SUNnepcnieHusMom, ONepupOBaHHbIX
6 KAUHUKE XUPYPSUU 8 YCILOBUSX BblOOPOUHOL XUPYPeUlU,
Mbl 00CYIHCOaeM USMEHEHUSL MEOUYUHCKO20 MbIULIEHUSL 8
OMHOWEHUY XUPYP2UYECKO20 NOOX00d U CCbLIAEMCS Hd
cmpamezuio npoQUAAKMUKY U JiedeHUs. MPOMOOMUYECKUX,
2eMOPPASUYECKUX U CYOOPOICHBIX OCLONCHEHULL, KOMOpble
OCMAOMCsl CLONCHOU U AKMYATIbHOU NPOOIIEMO.

Knwuegvie cnoga: yupposz nevenu, nopmanibHas
cniienonamuis, 2unepCnienu3m

Introducere

Ciroza hepatica a devenit o problema majora
pe planurile national si mondial, prin prevalenta
in crestere, prin complicatiile grave pe care le de-
terminad si costurile sociale extrem de ridicate pe
care le induce. Statisticile publicate de OMS releva
ca Republica Moldova detine | loc in Comunitatea
Europeana in ceea ce priveste mortalitatea prin ci-
roza hepatica [2, 6, 7]. Prevalenta hipersplenismului
sever se intalneste la aproximativ 45% din pacientii
cirotici cu splenopatie portala, acest procent variind
in functie de criteriile incluse in definirea gravitatii
acestuia. Aparitia hipersplenismului sever marcheaza
inceputul decompensarii, la care contribue si frec-
venta mare a complicatiilor evolutive (sindromul
CID, hemoragiile digestive variceale, insuficienta
hepatorenala), asocieri ce determind reducerea
semnificativa a supravietuirii in aceste cazuri [4, 5].
Locul si structura tratamentului actual al splenopatiei
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portale sial complicatilor ei evolutive reprezintd inca
subiectul primordial al multor studii [1, 3, 7, 8].

Chirurgia reprezintd o parte integranta a strate-
giei terapeutice multimodale care, fiind efectuata in
cadrul splenopatiei secundare cirozei hepatice, are
un rol curativ eficient, ce vizeaza controlul hiperten-
siunii portale / citopeniei severe secundare si atinge-
rea unor standarde maxime in ceea ce priveste starea
de bine si calitatea vietii pacientului operat [9].

Scopul cercetdrii a fost evaluarea si monitoriza-
rea evolutiei sub tratament a pacientilor cirotici asis-
tati chirurgical si prezentarea rezultatelor obtinute,
identificand strategiile de prevenire a complicatiilor
postoperatorii.

Material si metode

Am realizat un studiu retrospectiv, pe o perioa-
da de 20 de ani (1997-2017), analizand datele paci-
entilor diagnosticati cu ciroza hepatica de etiologie
virald si operatiin clinica noastra pentru splenopatia
portala secundara. Includerea in studiu a pacietilor
s-afacut pe masura adresabilitatii. Au fost exclusi din
cercetare pacientii cirotici parenchimatos si vascular
decompensati si cei cu splenopatie hematologica.
Cei 222 de participantiin studiu au fost in majoritate
(68.6%) de sex feminin, cu varsta medie de 41,57 ani,
cu extreme intre 18 si 69 de ani.

Diagnosticul pozitiv a fost stabilit utilizand
pentru intregul grup de studiu aceleasi investi-
gatii clinico-paraclinice. Metodologia examinarii
preoperatorii a pacientilor cirotici a fost respectata
riguros, protocolul preterapeutic realizat fiind de-
taliat in studii publicate anterior [4, 9]. Criteriile de
diagnostic in cazul hipersplenismului portal (HP)
au fost reprezentate de: splenomegalie, destructie
splenica pe una, doua sau toate cele trei linii celula-
re din sangele periferic (pancitopenie), celularitate
normala sau hiperplastica a maduvei osoase, cu
reprezentare normala a liniei celulare deficiente din
circulatie. Repartitia pacientilor dupa starea functio-
nald hepatica (Child-Turcotte) e prezentata in figura
1,avand in vedere predominanta pacientilor cirotici
in stadiul Child B.

Child A 8%

Child C 25%

Child B 67%

Figura 1. Repartitia pacientilor in functie de gradul de
severitate al cirozei




Manifestarile clinice preoperatorii atestate au
fost dominate de semne sau simptome adesea aflate
in concordanta cu stadiul evolutiv al cirozei hepatice.
Majoritatea interventiilor chirurgicale (83%) au fost
practicate in urmatoarele conditii tehnice: spleno-
megalie stadiile IlI-IV (83,4%), sindrom hemoragic
sever (78%), perisplenism important (49%), prezenta
nodulilor limfaticiin hilul lienal (31%), coada pancre-
asului situata intrahilar (41%), varianta fasciculata a
pediculului vascular splenic (7%).

Rezultate si discutii

Rezultatele imediate sila distanta le consideram
favorabile, raportandu-ne la cifre din literatura de
specialitate. Reinterventia a fost necesara in urma-
toarele situatii: hemoragie prin sangerare difuza din
vasele cozii pancreasului - 2 cazuri, tromboza entero-
mezentericd - 1 caz. Postoperatoriu la distanta, dupa
efectuarea devascularizarii azygoportale Hassab,
asociate cu splenectomie (figura 2), clasica sau lapa-
roscopica (43 cazuri), pacientii au fost urmariti prin
controale semestriale in primul an si anuale minim
trei ani, ceea ce a permis diagnosticarea timpurie a
fenomenelor patologice cu importanta clinica.

Figura 2. Devascularizare azygoportald, cirozd hepa-
ticd — splenomegalie gigantd, splenectomie
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Aufost analizate: tehnicile chirurgicale folosite,
evolutia bolii hepatice pe termen lung, complicati-
ile si incidentele aparute si modul de solutionare a
acestora. Raspuns functional pozitiv al splenecto-
miei a fost inregistrat la 91% din cei 222 de pacienti
operati, clinic tradus prin: ameliorarea simptomelor/
semnelor HP; mentinerea starii de compensare si
inactivitate a bolii hepatice; ameliorarea parametrilor
biologici; normalizarea numarului trombocitelor si
leucocitelor; deminuarea varicelor esofagiene. De-a
lungul perioadei tardive studiate, s-a inregistrat o
incidentd globala a complicatiilor postoperatorii sub
17,6% (39 bolnavi din 222 operati). Acestea au fost
urmatoarele: tromboza axului venos splenoportal
- 22 (9,9%); abces subdiafragmal stang - 6 (2,7%);
pancreatitd acuta postsplenica - 5 (2,3%); hemoragie
acutd variceala - 3 (1,4%); insuficienta hepatorenala
-2 (1,0%), ascitperitonita — 1 (0,5%).

Figura 3. Trombozd de vend portd si vend mezentericd
superioard (caz clinic)

Am inregistrat 9 decese, rata mortalitatii post-
operatorii fiind de 4,1% versus 13,5-27%, date din
literatura de specialitate. Trecerea in revistd a celor
mai frecvente complicatii releva faptul ca complica-
tiile tromboembolice, reprezentate de un procent de
9,9 % de cazuri, au inregistrat un trend ascendent in
primul an post-splenectomie, cu implicatii clinice im-
portante.incadrarea topografica a cazurilor cu TAVS a
fost urmatoarea: tromboza a venei porte (13 cazuri),
a trunchiului venei lienale (6), a venei mezenterice
superior (3), unul operat, chirurgical vindecat. Din




acest studiu rezulta ca modalitatea de debut al TAVS
afost cea subclinica sau asimptomatica in 5 cazuri, cu
debut lent, insidios —in 11 cazuri, tradusa prin febra
postsplenica (7), durere cu sediu epigastric (5), ascita
tranzitorie (4 ), subictericitate (2).

In analiza noastra, complicatiile supurative
post-splenectomie, insumand 7 cazuri (3,2%), pre-
ponderent prezentate de abcese hemidiafragm
stang, decelate postoperatoriu intr-un interval
foarte variabil (9 zile - 8 ani), au necesitat drenare
ecoghidata. Dintre factorii predispozanti sunt de
mentionat: drenaj afunctional, colectii serolimfohe-
matice restante, drenaj deschis in conditia presiunii
intermitent,negative”in spatiul subfrenic, coagulo-
patie si altele.

Ossituatie aparte ainsemnat pentru noi aparitia
hemoragiilor variceale (HV), complicatie cu care ne-
am confruntat tarziu postoperatoriu (3 cazuri, 1,4%),
cauzatd de aparitia recurentei varicelor esofagiene
(figura 4).
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Chirurg Colaborare Gastroenterolog

A. Consult si triaj Confirmarea/infirmarea diagnosticului
B. Selectarea pacientilor Depistarea leziunilor asociate
cu indicatie chirurgicala

(urgentd/programata)

C. Aprecierea riscurilor Instituirea tratamentului

anestezico-chirurgicale Q

D. Pregatire preoperatorie

hepatotrop

Indicatia tratamentului
chirurgical
E. Aprecierea timpului si
volumului optim al operatiei Tratament de specialitate
(laparocenteza, banding).
F. Urmdrirea eficacitatii Controlul eficacitatii
tratamentului chirurgical tratamentului
J. Prevenirea complicatiilor Supravegherea complicatiilor

postoperatorii (ascita, encefalopatie portald, HDS)

Ingrijiri paliative la domiciliu ale pacientului cirotic
asistat chirurgical
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Figura 4. Incidenta postoperatorie a recurentei varice-
lor esofagiene in lotul de studiu

Experienta clinicii, acumulata pe parcursul
anilor, arata ca preventia primara si cea secundara
endoscopica, aplicata prin bandarea varicelor esofa-
go-gastrice cu iminenta de hemoragie, constituie un
pasimportantin diminuarea incidentei HV. Numarul
sesiunilor a variat de la 3 la 7, in functie de gradul
si varianta anatomica a varicelor. Supravegherea
postterapeutica a inregistrat: ascita tranzitorie — 3
cazuri, hemoragie acuta variceala - 1 caz.

Concluzionand, constatdm ca profilaxia primara
si cea secundara a hemoragiei digestive din recidiva
varicelor esofagiene este un obiectiv care obliga la
o atitudine activa. Urmadrirea postoperatorie vizeaza
identificarea pacientilor care necesita banding endo-
scopic, ingrijiri paliative si tratamentul complicatiilor
evolutive. In absenta unui standard bazat pe dovezi,
decizia terapeutica difera de la caz la caz, un rol im-
portant avandu-l schema de urmarire propusa de
noi, care ofera o imagine globalg, reala a situatiei
clinice, iar caracterul interdisciplinar de abordare
permite preventia, identificarea si monitorizarea
eficienta a complicatiilor evolutive (figura 5).
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Scop Medical: curativ, spitalizari periodice, reducerea
gradului de insuficienta hepatorenald, scaderea
duratei de spitalizare, cresterea calitatii vietii prin
preventive si tratamentul complicatiilor bolii he-
patice cornice
Psihoemotional/social: suport pentru alinarea
suferintei pacientului, sustinere si suplinirea
functiilor familiei, ajutor material si obtinerea
drepturilor

Beneficiari | Pacientul eligibil si familia acestuia, conform
standardelor de ingrijiri paliative medicale la do-
miciliu.

Abordare | Fizica: manopere
Sociala: ajutor
Holistica: centratd pe pacient si familie

Personal Asistenta medicala
Ingrijitor/asistent personal
Ingrijiri cu activitate individuald - echipa multi-
disciplinard, formata din personal specializat in
ingrijire paliativa
Echipa minimé: medic de familie (gastroentero-
log/hepatolog la necesitate);
asistenta medicala;
asistenta sociald + munca in echipa

Durata Medical: perioadi continua
Social: revizuire continud

Calitatea 1. Plan de ingrijire interdisciplinard, centrata pe

serviciilor | pacient, familie si problema somatica.

depinde de: | 2. Abilitate de a lucra in echipa, abilitéti tehnice,
de comunicare, negociere si consiliere.

3. Implicarea beneficiarilor in decizia terapeutica
si planificarea ingrijirii.
4. Coordonarea tratamentului si continuitatea
manoperelor de nursing.

Figura 5. Parametrii de supraveghere si ingrijiri de
sdndtate utile pacientului cirotic operat




Concluzii

1. Splenopatia portald este o complicatie frec-
venta a cirozei hepatice, care pune probleme delicate
de diagnostic si atitudine medico-chirurgicala.

2. Conform rezultatelor obtinute in Clinica de
chirurgie, practicarea devascularizarii azygoportale
asociate cu splenectomie adresata splenopatiei
portale reprezintd o solutie cu efecte pozitive asupra
evolutiei pacientilor cu ciroza hepatica.

3. Urmarirea la distanta a starii clinico-bio-
chimice a fiecdrui pacient, modificarea flexibila a
tratamentului complex sunt premisele obtinerii
unei maxime satisfactii privind succesul terapeutic
si, nu in ultimul rand, a unui confort de viata optim
al bolnavului cirotic operat.

4. Pentru reducerea riscului asociat interven-
tiei chirurgicale, optam pentru ingrijirea de catre o
echipa bine pregatita, pentru a adopta o atitudine
corecta pre-, intra si postoperatorie, formata din
chirurg, anestezist-reanimatolog, hepatolog si medic
de familie.
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RASPANDIREA MALFORMATIILOR
CONGENITALE IN POPULATIA PEDIATRICA
DIN REPUBLICA MOLDOVA
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IP USMF Nicolae Testemitanu,
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Rezumat

Malformatiile congenitale (MFC) constituie astazi o
problema medicala, economica si etica grava. Statisticile
medicale apreciaza ca 1-2% din nou-ndscuti pot avea o
malformatie majora. Este a 5-a cauza de deces in primele
patru saptamdni de la nastere; ocupa aproximativ 30%
din paturi in stationarele pentru copii, este prima cauzd
a dizabilitatii pediatrice. OMS atribuie MFC la categoria
patologiilor-indicator, considerdand conexiunea cuza—efect
cu calitatea mediului ambiant. Scopul studiului consta in
evidentierea particularitatilor de raspdandire, structura si
dinamica a MFC in Republica Moldova. A fost analizata
raspandirea MFC la copiii cu varsta intre 0 si 18 ani in
perioada 20042014, utilizand SPI-2 (www.cnms.md). S-a
calculat raspandirea, structura si dinamica in functie de
tipul MFC, pe segmente, organe, sisteme i unitati adminis-
trativ-teritoriale. Raspdndirea populationald a MFC in RM
ramdne constant inalta — 22,35%o. MFC ocupa locul doi in
structura mortalitdtii infantile. Se constata tendinta certa
de crestere a MFC cauzate de aberatiile cromozomiale §i
cele ale sistemului cardiovascular, si de reducere a MFC
ale sistemului musculoscheletic (rata medie anuala fiind
de +0,1%, +0,5% si -2,7% corespunzator). Pentru efici-
entizarea masurilor de preventie si control, este necesard
conjugarea eforturilor in etapa de palnificare a familiei.

Cuvinte-cheie: mortalitate infantila, malformatii congeni-
tale, dinamica morbiditatii

Summary

Spread of congenital malformations in pediatric popula-
tion from the Republic of Moldova

Congenital malformations (CMF) today are a serious medi-
cal, economic and ethical problem. The medical statistics
estimate that 1-2% of newborns may have a major malfor-
mation. Patients with such pathology occupy approximately
30% of beds in childcare facilities; it is constitute the 5th
cause of death within the first 4 weeks of birth and the first
cause of pediatric disability. WHO attributes the CMF to
the category of the indicator pathology, reflecting the high
degree of dependence on environmental quality. The aim
of the study is to highlight the particularities of spread,
structure and dynamics of CMF in RM. The prevalence
of CMF among children aged 0-18 years registered in
the period 2004-2014, using SPI-2 (www.cnms.md) was
analyzed. The frequency of different types of CMF by
segments, bodies and systems, as well as in the context of




administrative-territorial units, is analyzed. The population
prevalence of CMF in the Republic of Moldova remains
constantly high — 22.35%o. CMF occupies 2 ranked place
in the structure of infant mortality. There is a significant
growth trend of CMF caused by chromosomal aberrations
and a cardiovascular system, as well as a decrease in the
MCF of the musculoskeletal system (with an average annual
rate of +0.1, +0.5% and -2.7%, respectively). To increase
the effectiveness of prevention and control of CMF, it is
necessary to combine the efforts of family doctors at the
stage of family planning.

Keywords: infant mortality, congenital malformations,
morbidity dynamics

Peztome

Pacnpocmpanennocmso 8poicoeHHBIX ROPOKOS PA3GUMUA
6 nedouampuuecxkom nacenenuu 6 Pecnyonuxe Monoosa

Bpoorcoennvie nopoxu pazeumus (BIIP) cecoous aenaomces
cepve3noll MEOUYUHCKOU, IKOHOMUYECKOU U IMUUECKOTU
npobnemott. 1o 0annvim meduyunckoti cmamucmuxu, 1-2%
HOBOPONCOCHHBIX MO2YM UMeMb Cepbe3Hoe YPOOCHIBO.
Cocmasnaiom 5-10 npuuuny cmepmu 8 nepgvie 4 Hedeau
nocne poxcoenus, sanumarom npumepro 30% xposameti
6 0emCKUX cmayuonapos, sGNAI0Mcs nepeol NPUYUHOL
demckoul unsaruonocmu. BO3 omnocum epocdennvlie
NOPOKU PA36UMUsL K KAMe20puu Namono2uii-uHOUKamopos,
M.K. OMPaxicarom 6blCOKVIO CMeneHb 3d8UcCUMOCu Om
3aepAzHeHUs oKpyscarouell cpeosl. Llenvo ucciedosanus
A67151eMCsl blABIeHUe 0CcODeHHoCmell pACnpOCmMpPAHeHUs,
cmpykmypot u ounamuku BIIP ¢ Pecnyonuxe Monoosa.
Ilpoananusuposana pacnpocmpanennocms BIIP cpeou
Odemetl 6 gospacme 0-18 nem, 3apecucmpupo8arHbvlX 6
nepuoo 2004-2014 zz., ucnonvsya SPI-2 (www.cnms.
md). Ilpoananusuposana uacmoma pasiudHvlX mMunos
BIIP no ceemenmam, op2anam u cCucmemam, a maxoice
paspesze a0MUHUCIPAMUEHO-MEPPUMOPUATILHBIX €OUNHUY.
IHonynayuonnas pacnpocmpaneHnocms 6pOoAICOeHHbIX
nopoxog pazeumus ¢ PM ocmaemcs nocmoauno 6vicoxoul
— 22,35%o. BIIP 3anumarom emopoe pancogoe mMecmo 6
cmpykmype maadenyeckou cmepmuocmu. Ommeuaemcs
docmosepuas menoenyus pocma BIIP, evizeannvix
XPOMOCOMHBIMU AbeppayusimMu U cepoeuno-cocyoucmou
cucmemvl, a makdce cHudxcenue BITP kocmuomblweuno
cucmemsl (co cpedre20008bim memnom pocma 6 +0,1,
+0,5% u -2,7% coomeemcmeenno). /s nogviuieHus
agppexmusnocmu npogurakmuxku u koumpons BIIP,
HEoOX00UMO 00beOUHUMb YCUTUSL CeMEUHHbIX 8payell Ha
amane NiaHUPOBAHUS CEMbU.

Knroueevie cnosa: 6p03lC()€HHbl€ nOpoOKU pazeumus,
OUHAMUKA 36160]168616MOC7}’l1/l, Maadenyeckas CMEPMHOCNb

Introducere

Scdderea mortalitatii infantile poate fi atinsa
prin reducerea incidentei malformatiilor congenitale
si bolilor ereditare.

Malformatiile congenitale (MFC) fac parte din
categoria bolilor care timp de decenii au atras atentia
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comunitatii stiintifice si sanatatii publice. Prezenta

malformatiilor in centrul atentiei medicale a fost

determinata de numarul mare de copii anormali, nas-

cuti in timpul epidemiilor de rubeold (1941, 1965),

de aceea astazi este numita "dezastrul talidomidei’,

administrarea cdreia in timpul sarcinii a indus zeci de

mii de cazuri grave de malformatii ale membrelor.in

afara de fenomenele "explozive’, statisticile medicale

apreciaza ca 1-2% din nou-nascuti pot avea o mal-

formatie majora [1-6].

MFC constituie cea de a 5-a cauza de deces in
primele patru saptamani de la nastere [8]. Bolnavii cu
astfel de patologie ocupa aproximativ 30% din paturi
n stationarele pentru copii de toate profilurile [8].

MFC astazi nu sunt doar o grava problema me-
dicalg, ci si economica, si etica din cauza frecventei,
aspectelor etiopatogenice si medico-sociale:

- sunt frecvente in randul populatiilor umane,
reprezentand o parte semnificativa a poverii
genetice [10], raportandu-se la cele mai grave
devieri in starea de sanatate a copiilor [9];

- peste trei milioane de copii se nasc anual cu
MFC, 270 mii dintre care sunt responsabile
pentru mortalitatea perinatala [7];

- potrivit OMS, circa 5% din nou-ndascuti suferd
de afectiuni ereditare, acestea determina circa
40% din cazurile de morbiditate si mortalitate
perinatale, precum si dizabilitatile din perioada
copilariei [7];

- impun costuri economice semnificative pentru
acordarea asistentei medico-sociale de inalta
calificare copiilor cu dizabilitati, inclusiv pentru
corectia pedagogicd a defectelor si tratamentul
simptomatic de lunga durata [11, 12];

- sunt foarte semnificative si aspectele moral-
psihologice ale impactului nasterii unui copil
cu malformatie congenitala in bundstarea fa-
miliilor si a societatii in ansamblu [11, 12, 13];

- OMS atribuie MFC la categoria patologiilor-in-
dicator, ce reflecta gradul inalt de dependenta
de nivelul de poluare a mediului ambiant [9].
In pofida faptului ca nivelul de dezvoltare a

stiintei si practicii medicale creste continuu, se atesta

o crestere a numarului copiilor nascuti cu MFC [14].

Frecventa populationald a malformatiilor congeni-

tale, conform expertilor OMS, oscileaza in functie de

tara in diapazonul de la 2,7% pana la 16,3%, consti-

tuind in medie 5% [14].

In acelasi timp, frecventa reald a malformati-
ilor congenitale ramane a fi imprecisa, din cauza
dificultatilor de diagnostic si diverselor abordari de
inregistrare [14].

inanul 2010, Adunarea Generald a OMS a adop-
tat rezolutia care solicita tuturor statelor-membre sa




promoveze profilaxia primara a MFC, conservarea si
fortificarea sanatatii copiilor cu vicii de dezvoltare,
cu accent pe dezvoltarea si consolidarea sistemelor
de inregistrare si supraveghere epidemiologica,
acumularea experientei si dezvoltarea registrelor,
optimizarea si consolidarea capacitatilor de cerce-
tari stiintifice in domeniul etiologiei, diagnosticului,
preventiei si cooperdrii internationale [14].

Pentru implementarea masurilor eficiente si
adecvate de reducere a prevalentei malformatiilor
congenitale, este necesar de a cunoaste mai multi
parametri importanti. in primul rand, este vorba
de disponibilitatea informatiilor cu privire la frec-
venta malformatiilor congenitale, in al doilea rand
- cunoasterea structurii defectelor de dezvoltare,
deoarece orice anomalie este eterogena in ceea ce
priveste manifestarile clinice, in al treilea rand, este
important sa se stie care factori induc dezvoltarea
malformatiilor. Pentru a controla acesti parametri,
sunt necesare studii epidemiologice complexe, cu
implicarea tuturor verigilor sistemului de sanatate,
inclusiv medicina primara si serviciul de supraveghe-
re a sanatatii publice.

Sistemul de monitorizare, ca instrument pen-
tru monitorizarea sistematica a malformatiilor in
populatie, constituie una dintre cele mai adecvate
modalitati de a controla variatia genetica in popula-
tiille umane, iar crearea registrelor este indispensabila
pentru monitorizare si planificarea volumului optim
de masuri de diagnostic, tratament, reabilitare si
preventie [11, 19-22].1n acelasi timp, ele au obtinut
cea mai mare recunoastere din punctul de vedere
al eficientei monitorizarii, fiind considerate drept
sistem de control pe termen lung asupra mediului
ambiant, care permite detectarea modificarilor de
frecventa, iar prin analiza si compararea datelor
epidemiologice se poate clarifica si intelege cauza
oscilatiilor observate, precum si identifica factorii
teratogeninoi [11, 15].

Tinand contde actualitatea problemei abordate,
prezinta interes in plan stiintific, analiza retrospectiva
si prospectiva a morbiditatii prin malformatii con-
genitale in RM, inregistrate in perioada 2004-2015,
precum si analiza cauzelor mortalitatii infantile si a
structurii populatiei infantile.

Scopul studiului Este de a evidentia particula-
ritatile de raspandire, structura si dinamica a MFCin
Republica Moldova.

Material si metode de cercetare

Studiul cuprinde analiza retrospectiva a mor-
biditatii si mortalitatii prin MFC a copiilor cu varsta
cuprinsa intre 0 si 18 ani, utilizand SPI-2 (www.
cnms.md). Perioada de observatie cuprinde anii
2004-2014 [16].
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Afost analizata frecventa diferitor tipuri de MFC
pe segmente, organe si sisteme, conform CIM, revizia
a X-a OMS, raspandirea si dinamica lor in raport cu
unitatile administrativ-teritoriale.

La analiza seriilor cronologice au fost calculate
sporul absolut cu baza fixa si cu baza mobila, ritmul
de variatie, ritmul sporului, indicele de vizibilitate
(indice demonstrativ), valoarea absoluta a 1% de
crestere. De asemenea, pentru sporirea claritatii, s-a
recurs si la consolidarea intervalelor [17, 18].

Frecventa populationala a malformatiilor con-

genitale a fost calculata dupa formula:
Numarul de cazuri de MfC (LB+FD +1A)
Numarul de copii nascuti (LB + FD)

Frecventa populationala a MfC = x1000

unde: LB - numarul de copii nascuti vii; FD - numarul
de copii nascuti morti; /A - intreruperea sarcinii in
cazul detectarii prenatale a malformatiei congenitale
la fatul cu masa de 500 g, la varsta gestationala de
22 de saptamani si mai mult.

Drept criteriu de evaluare si comparare au servir
datele Registrului international european de malfor-
matii congenitale [19-22]. Prelucrarea statistica a
datelor primre s-a efectuat prin aplicarea pachetului
programelor aplicative Microsoft Excel.

Rezultate obtinute

in anii 2004-2014, in Republica Moldova s-au
nascut429.699 de copii, dintre care 426.926 (99,35%)
nascuti vii si 2773 (0,65%) nascuti morti. In intervalul
respectiv de timp au fost inregistrate 70.487 (in me-
die 786,4+29,45 anual) de cazuri de MFC in randul
copiilor. Frecventa populationala a malformatiilor
congenitale a fost de 22,35 %o [16].

Analiza datelor cronologice cu referire la mor-
talitatea copiilor pune in evidenta faptul ca mortali-
tatea infantila prin malformatii congenitale ramane
constant sporita, variind in limitele de la 2,6 pand la
3,9 cazurila 1000 nascuti vii in segmentele de varsta
0-185i 0-4 ani, fiind mai mare in segmentul de varsta
0-4 ani (figura 1), pe fundalul tendintei descenden-
te, cu ritmul de -2,1% anual, a nivelului mortalitatii
infantile si cu -2,6% - a nivelului mortalitatii copiilor
in varsta de 0-4 ani [16].
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Cu toate variatiile inregistrate, malformatiile congenitale ocupa locul doi in structura mortalitatii in-
fantile, cifrandu-se la 29,8+0,71% in structura mortalitatii infantile si la 27,6+0,68% in sturctura mortalitatii

copiilor in varsta 0-4 ani, fluctuatiile inregistrate incadrandu-se in limitele 24,8% si 36,7%.

Analiza dinamicii incidentei malformatiilor congenitale a demonstrat variatii semnificative ale valorilor
medii anuale: frecventa totala minima de vicii (15,01 la 10 000 locuitori) a fost inregistrata in anul 2009, iar cea
maxima (21,83 la 10 000 locuitori) - in 2005 (tabelul 1).in perioada aflata sub observatie, se atesta o tendinta
de scadere a incidentei cazurilor de malformatii congenitale, cu rata medie anuala de -0,8% [16].

Tabelul 1
Dinamica raspandirii malformatiilor congenitale in populatia pediatrica din RM, in perioada 2004-2014
Anii Temi Sporftl absolut - Indicele de vizi- | Ritmul de Valoarea absolutd a coﬁ?l(z')jgrii Metoda mediei
cubazd | cubazd bilitate, % variatie, % 1% de cregstere ] mobile
fixd mobild intervalelor
Incidenta, cazuri la 10 000 locuitori
2004 18,94 - - 100 -
2005 21,83 2,89 2,89 115,3 15,3 1,18 20,39 20,50
2006 20,45 1,51 -1,38 93,7 -6,3 2,63 21,00
2007 16,19 -2,75 -4,26 79,2 -20,8 0,59 18,32 18,00
2008 15,47 -3,47 -0,72 95,6 -4,4 2,63 16,00
2009 15,01 -3,93 -0,46 97,0 -3,0 3,70 1524 15,00
2010 18,52 -0,42 3,51 123,4 23,4 0,63 17,00
2011 18,29 -0,65 -0,23 98,8 -1,2 11,99 1841 18,20
2012 18,79 -0,15 0,5 102,7 2,7 5,45 18,50
2013 17,4 -1,54 -1,39 92,6 7,4 1,82 1810 18,00
2014 16,38 -2,56 -1,02 94,1 -5,9 2,12 17,00
Prevalenta, cazurila 10 000 locuitori
2004 58,11 - - 100 -
60,36

2005 62,6 4,49 4,49 107,7 7,7 0,58 60,0
2006 62,1 3,99 -0,5 99,2 -0,8 4,99 62,0
2007 58,56 0,45 -3,54 94,3 -5,7 0,08 60.33 60,0
2008 58,42 0,31 -0,14 99,8 -0,2 1,55 58,0
2009 55,38 -2,73 -3,04 94,8 -5,2 0,53 2690 58,5
2010 63,12 5,01 7,74 114,0 14,0 0,36 58,0
2011 64,68 6,57 1,56 102,5 2,5 2,66 63,90 64,0
2012 68,14 10,03 3,46 105,3 5,3 1,87 66,0
2013 68,33 10,22 0,19 100,3 0,3 36,65 08,24 68,0
2014 67,78 9,67 -0,55 99,2 -0,8 12,09 68,0

De asemenea, si prevalenta malformatiilor congenitale a prezentat fluctuatii anuale, valoarea minima
(55,38 la 10 000 locuitori) fiind inregistrata in anul 2009, iar cea maxima (68,33 la 10 000 locuitori) —in 2013,
manifestand o tendinta de majorare, cu rata medie anuala de +1,7% (tabelul 1).

Ritmul de variatie a incidentei malformatiilor in raport cu principalele cauze prezinta diferente sem-
nificative, autentice din punct de vedere statistic (p<0,01). Astfel, tendinta de crestere este caracteristica
pentru malformatiile congenitale determinate de deformatiile si anomaliile cromozomiale si malformatiile
aparatului circulator, cu rata medie anuala de 0,1% si 0,5%, corespunzator [16]. In acelasi timp, malformatiile

si deformatiile sistemului osteomuscular prezinta o tendinta de reducere, cu rata medie anuala de -2,7%
(tabelul 2).
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Tabelul 2
Caracteristica dinamica a incidentei malformatiilor congenitale in populatia pediatricd din RM, in anii 2004-2014
Sporul absolut Metoda
Anii C?(z;;(r)iola cut bazi cut bazi Indic‘e'le de vizi- Ritfmfl de Valoarea absolutd ;ZZ:Z; M.et.oda e~
locuitori fixd nobili bilitate % variatie, % a 1% de crestere interva- diei mobile
lelor
Malformatii conginetale, deformatii si anomalii cromozomiale

2004 11,24 - - 100 -

11,99
2005 12,74 8,84 1,5 113,3 13,3 0,66 11,24
2006 12,11 8,21 -0,63 95,1 -4,9 1,66 12,67
2007 9,78 5,88 -2,33 80,8 -19,2 0,31 109> 11,94
2008 9,66 5,76 -0,12 98,8 -1,2 4,69 9,75
2009 9,65 5,75 -0,01 99,9 -0,1 55,54 %66 9,19
2010 11,51 7,61 1,86 119,3 19,3 0,39 4,10
2011 11,99 8,09 0,48 104,2 4,2 1,94 7 11,47
2012 12,48 8,58 0,49 104,1 4,1 2,10 11,80
2013 11,87 7,97 -0,61 95,1 -4,9 1,63 1218 12,27
2014 10,75 6,85 -1,12 90,6 -9,4 0,73 11,71

Malformatii congenitale ale aparatului circulator
2004 2,16 - - 100 - 216
2005 2,15 -1,75 -0,01 99,5 -0,5 3,78 2,16
2006 1,94 -1,96 -0,21 90,2 -9,8 0,20 2,26
2007 1,96 -1,94 0,02 101,0 1,0 -1,88 b9 1,84
2008 2,01 -1,89 0,05 102,6 2,6 -0,74 2,90
2009 1,97 -1,93 -0,04 98,0 -2,0 0,97 b9 2,38
2010 2,36 -1,54 0,39 119,8 19,8 -0,08 1,49
2011 2,46 -1,44 0,1 104,2 42 -0,34 24l 2,40
2012 2,87 -1,03 0,41 116,7 16,7 -0,06 2,63
2013 2,22 -1,68 -0,65 77,4 -22,6 0,07 299 2,90
2014 2,12 -1,78 -0,1 95,5 -4,5 0,40 2,18
Malformatii si deformatii ale sistemului osteomuscular

2004 5,54 - - 100 -

6,24
2005 6,94 3,04 1,4 125,3 25,3 0,12 5,54
2006 6,4 2,5 -0,54 92,2 -7,8 -0,32 6,62
2007 4,45 0,55 -1,95 69,5 -30,5 -0,02 >4 7,27
2008 3,8 -0,1 -0,65 85,4 -14,6 0,01 4,50
2009 3,39 -0,51 -0,41 89,2 -10,8 0,05 360 3,78
2010 4,65 0,75 1,26 137,2 37,2 0,02 3,26
2011 3,84 -0,06 -0,81 82,6 -17,4 0,00 25 4,60
2012 3,44 -0,46 -0,4 89,6 -10,4 0,04 3,83
2013 3,31 -0,59 -0,13 96,2 -3,8 0,16 >3 3,32
2014 3,51 -0,39 0,2 106,0 6,0 -0,06 2,89

Tendinta de crestere a malformatiilor congenitale prin anomalii si deformatii cromozomiale si ale sis-
temului circulator este evaluata drept un prognostic nefavorabil pentru viitor, care necesita implementarea
masurilor urgente pentru stabilizarea procesului si efectuarea unor studii epidemiologice, pentru o analiza
mai profunda a situatiei si gasirea masurilor efeciente de preventie si de control.

Pe durata intregii perioade aflate sub observatie, ponderea malformatiilor congenitale in incidenta ge-
nerald la nou-nascuti este net superioara printre copiii nascuti prematur, comparativ ce cei ndscuti la termen
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—-15,6+1,53% versus 5,5+0,47% corespunzator, ceea
ce inseamna o diferenta semnificativd de circa trei
ori (p<0,05), fiind in concordanta deplina cu datele
din literatura de specialitate (figura 2).
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Figura 2. Ponderea malformatiilor congenitale in inci-
denta generald la nou-ndscuti

Este de remarcat faptul ca mortalitatea in-
fantila prin unele patologii specifice ale perioadei
perinatale, incepand cu anul 2005, a crescut pana
la rangul | in structura mortalitatii infantile, situatie
care se mentine pana in prezent, in pofida tuturor
activitatilor desfasurate pentru ingrijirea si asistenta
medicala a nou-nascutilor prematuri si a celor cu
masa corporala mica (tabelul 3).

Tabelul 3
Structura mortalitdtii infantile din RM dupd principalele
cauze de deces, in perioada 2004-2014, %

Boli ale | Boli ale | Patolo- Boli | Malfor- | Traume
siste- | siste- giiale | infecti- | matii | sialte

Anii | mului | mului | perioadei | oasesi | conge- | cauze

nervos | respira- | perinatale | parazi- | nitale | externe

tor tare

2004 | 1,9 16,8 31,3 6 31,7 7,8
2005 | 1,5 15,8 34,2 3,2 30,3 8,6
2006 1,6 18,3 33,3 3,3 30,3 7,7
2007 0,5 15,9 34,8 2,3 25,2 14,3
2008 0,6 14,4 37,6 4,1 32,1 7,4
2009 2 13,2 40,8 3,4 27 7,1
2010 1,5 13,4 39,9 53 29,4 6,5
2011 2,3 11,8 42,2 2,3 27,2 7
2012 1 9,6 38 2,5 36,4 7,2
2013 1,1 9,8 42,6 2,7 27,3 5,9
2014 2,2 15,9 39,5 28,8 5,7
M 1,5 14,1 37,7 3,5 29,6 7,7
+m 0,18 0,85 1,14 0,38 0,93 0,70

Structura morbiditatii prin malformatii congeni-
tale in populatia pediatrica din Republica Moldova,
in perioada aflata sub observatie, este dominata de
malformatiile multiple, care insumeaza practic o
patrime din toate malformatiile inregistrate (tabelul
4). Rangul doi in structura le revine malformatiilor
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sistemului osteoarticular, cu toate ca proportiile
inregistrate manifesta o tendinta de diminuare
(21,2-19,1%) [16]. in ceea ce priveste malformatiile
sistemului circulator, se atesta mentinerea pe locul
trei, insa proportiile inregistrate sunt in ascensiune
constantd. De asemenea, este in crestere dinamica
structurala a malformatiilor sistemului nervos cen-
tral. Este necesar de a fortifica eforturile medicinei
primare si de planificare a familiei pentru diagnosti-
carea timpurie a malformatiilor SNCsi celui circulator,
deoarece ele au o tendinta de majorare.

Tabelul 4
Structura morbiditatii prin MFC in populatia pediatricd din
RM, date medii pentru anii 2004-2014

Codul RM
CIM-10 % +A%

Q00-QO07| 11,9 | 4,63 | IV

Tipul malformatiilor
congenitale

1 | MFC ale sistemului

nervos

2 | MFC ale ochiului,

urechii, fetei si

Rang

Q10-Q18

gatului

3 | MFC ale sistemului Q20-Q28| 15,2 1,03 | III
circulator

4 | MEFC ale sistemului | Q30 - Q34
respirator

5 | MFC ale tractului Q35 - Q45 7,4 325 | V
gastrointestinal

6 |MFC ale sistemului | Q50 - Q56
reproductiv

7 | MFEC ale sistemului Q60 - Q64 6,9 3,42 | VI
urogenital

8 |MFC alesistemului |[Q65-Q79| 19,8 2,45 11
musculoscheletic

9 | MFC ale pielii si
derivatelor sale

Q80 - Q85

10 | Alte anomalii con-
genitale multiple

Q86-Q89| 253 |084| I

11 | Anomalii
cromozomiale

Q90 - Q99

Prezinta un interes incontestabil analiza frec-
ventei populationale a malformatiilor congenitale
supuse monitorizarii obligatorii in cadrul Registrului
EUROCAT, inclusiv comparativ cu tdrile din regiune.
Analiza datelor pune in evidentd diferente esentiale
ce se manifesta (tabelul 5).

Analiza comparativa a raspandirii malformati-
ilor congenitale in plan teritorial atesta variatii con-
siderabile pe parcursul perioadei de observatie. Se
constata variatii de raportare a patologiilor studiate
in raport cu nivelurile quintilice. Din lipsa de spatiu,
am considerat oportun de a prezenta doar datele
despre malformatiile congenitale ale sistemului cir-
culator, deoarece ele prezinta cel mai mare ritm de
variatie. Astfel, in ultimul an, comparativ cu primul
an luat in studiu, statu-quo se atesta in 10 raioane
(Donduseni, Rascani Floresti, Falesti, Telenesti, Solda-




nesti, Anenii Noi, Cimislia, laloveni, Cahul), dinamica
ascendenta - in 14 raioane (Rezina, Orhei, Straseni,
Criuleni, Leova, UTA Gagauzia, Edinet, Glodeni, Ca-
larasi, Dubasari, Cantemir, Briceni, mun. Chisindu,
Nisporeni) si dinamica descendentd - in 9 raioane
(Hancesti, Stefan-Voda, Ocnita, Drochia, Soroca,
Sangerei, Balti, Taraclia, Causeni), (tabelul 6).

Tabelul 5
Analiza comparativa a frecventei populationale a malfor-
matiilor congenitale la nou-ndscuti si fetusi, supuse moni-
torizarii obligatorii
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Tabelul 6
Dinamica frecventei malformatiilor congenitale ale sis-
temului circulator in plan teritorial, in raport cu nivelul
quintilelor

Qiuntila 2004 2014
\% de sus Falesti, Floresti, Falesti, Floresti,
Telenesti, Hancesti, | Telenesti, Rezina, Or-
Basarabeasca, hei, Strageni, Criuleni,
Stefan-Voda Leova, UTA Gégiuzia,
Basarabeasca
VI Balti, Sangerei, Edinet, Glodeni,

Orhei, Straseni,
Criuleni, UTA

Calarasi, Dubasari,
Hancesti, Cantemir,

Pornind de la faptul ca OMS considera malfor-
matiile congenitale o patologie-indicator al starii
ecologice, am considerat important de a corela
intensitatea MFC cu datele statisticii oficiale privind
formarea, stocarea si utilizarea deseurilor industriale
toxice, disponibile pe www.statistica.md.
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Malfo.rma,tu Cod Cazurila 1.000 na,sterz. Gagauzia, Taraclia | Stefan-Voda
congenitale su- CIM-10 RM | Rusia, Tarile - X ; - .
PSR o ; 111 de mijloc | Ocnita, Edinet, Briceni, Donduseni,
puse inregistrdrii variatii | EURO- ] . sy
obligatorii regionale CAT Donduseni, mun. Chisindu,
Drochia, Soroca, Anenii Noi, Cimiglia
Anencephalus Q00 0,02-0,85 | 0,08-1,60 Rezina. Criuleni
and similar Cimislia, Leova,
Encephalocele Qo1 0,00-0,28 | 0,03-0,30 Anenii Noi
Hydrocephalus Q03 0,05-0,91 | 0,20-0,80 11 Glodeni, Ungheni, |Ocnita, Drochia,
Spina bifida Q05 0,21- | 0,26-1,26 | 0,10-0,70 mun. Chisindu, Soroca, Soldanesti,
0,32 Dubdsari, Céldrasi, |Sangerei, Balti,
Microtia, anotia Q160 0,00-0,23 | 0,01-0,08 Caugeni, $oldanesti | Ungheni, Nisporeni
Transpunerea Q203 0,00-0,59 | 0,10-0,61 I de jos Briceni, Réscani, Ialoveni, Cahul, Tara-
vaselor mari Nisporeni, Ialoveni, |clia, Rascani, Causeni
Hipoplazia Q234 0,00-0,20 | 0,00-0,35 Cantemir, Cahul
cordului sting C luzii
Palatoschizul Q35 0,26-0,72 | 0,20-0,80 oncluzi
Buza cleft cusau | Q36, Q37 0,37-1,37 | 0,40-0,90 Analiza frecventei malformatiilor congenitalela
fard despicaturd populatia pediatrica din Republica Moldova, pentru
palatind o perioada de 11 ani (2004-2014), a condus la urma-
Atrezia Q390-Q391 0,00-0,33 | 0,10-050 |  t5arele concluzii:
fagului N . L
cootasitl 1. MFC in Republica Moldova reprezintd o
Artezia anusului | Q420-Q423 0,03-0,31 | 0,10-0,50 o L . o C e e A s
: problema majora de sandtate publica. Raspandirea
Hypospadias Q54 0,56-2,88 10,10-0.26 opulationala a malformatiilor congenitale ramane
Agenezie si dis- | Q601, Q606 0,00-0,11 | 0,02-040| POP tant inalts — 22 35%o. 9
genezie renald constantinalta - 22, 0_0' . . .
Epistadie Q641 0,00-0,09 — 2. Pg pargursu! perloa.del de.11 ani aflata..f)ub
Bladder Q640 0.00-0.17 _ observg';le, dinamica !nC|d?n;g| malformaglllor
exstrophy congenitale se caracterizeaza printr-o tendinta de
Defecte de Q71-Q73 0,16-0,59 | 0,20-0,70 |  diminuare, preponderent pe contul malformatiilor
reducere ale sistemului osteomuscular.
membrelor 3. Tendinta de crestere a incidentei MFC ale
Hernie diafrag- Q790 0,00-0,49 | 0,03-0,40 | sistemului circulator reprezinta un risc major pentru
”}?tifa conge- viitor siimpune realizarea unor studii epidemiologice
n
—ae aprofundate.
Elzomfaloz 0,00-040 10,10-0,30 4. Pentru eficientizarea masurilor de prevenire
Gastroschisis Q73 000058 010050} cont.rol este necesard conjugarea efortuFrJiIor AMT
Anomalii conge- | Q86 - Q89 0,89-2,50 | 0,90-2,40 N d Inifi f J.I.g .
nitale multiple in etapa de palnificare a familiei.
Sindromul Down Q90 0,21- | 0,41-1,54 | 0,70-1,40 Bibliografie
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EFECTELE LA DISTANTA ALE LIMFOAMELOR
MALIGNE HODGKIN SI NON-HODGKIN
ASUPRA SISTEMULUI NERVOS PERIFERIC

Evelina GHERGHELEGIU,
Catedra Neurologie, IP Universitatea de Stat
de Medicina si Farmacie Nicolae Testemitanu

Rezumat

Efectele la distanta ale limfoamelor maligne Hodgkin si
non-Hodgkin asupra sistemului nervos periferic invegistrea-
zd o eterogenitate clinica semnificativa. Tipul, severitatea
si extinderea afectarii sistemului nervos pot fi determinate
prin studiul electrofiziologic. Obiectivele cercetarii efectu-
ate sunt de a identifica orice implicare a sistemului nervos
periferic in limfoamele maligne, de a evalua specificul
caracteristicilor clinice, de a stabili interrelatia clinico-
electrofiziologica si de a determina patternul evolutiv al
neuropatiei dezvoltate.

Cuvinte-cheie: neuropatii periferice, limfom malign

Summary

Title remote effects of Hodgkin and non-Hodgkin malig-
nant lymphomas on peripheral nervous system

Remote effects of Hodgkin and non-Hodgkin malignant
lymphomas on peripheral nervous system register signifi-
cant clinical heterogeneity. The type, severity and exten-
sion of nervous system impairment can be determined by
electrophysiological study. The objectives of the study are
to identify any involvement of peripheral nervous system
in malignant lymphomas, to assess the specifics of clinical
features, to establish clinical-electrophysiological interre-
lation and to determine evolution pattern of the developed
neuropathies.

Keywords: peripheral neuropathies, malignant lymphoma
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Omoanennoe 6030elucmeue X00HCKUHCKUX U HEX00-
HCKUHCKUX 3/10KAUECM8EHHBIX TUMPOoMm Ha nepughe-
PUUECKYIO HEPBHYIO CUCHEMY

Omoanennoe 8030elcmaue XOOHCKUHCKUX U HEXOOHNCKUHCKUX
3NMOKAYECMBEHHBIX TUMPOM HA NEPUDEPUYECKYIO HEPEHYIO
CUCTEMY 8bIPAICAIOM SHAYUMETILHYIO KIIUHUYECKYIO HEOOHO-
poornocmo. Tun, cmenenv msidicecmu U pacnpocmpaneHue
NOPAdICeHUs] HEPEHOU CUCEMbL MO2YM Oblmb ONpedesieHbl
anekmpoguzuonocuteckum uccieoosanuem. Llensamu uccie-
006aHUsL ABTISIOMCSL BbISIGILEHUE 100020 808LeHeHUsl nepude-
PUUECKOTL HEPBHOU CUCIEMbL 8 JTOKAUECMEEHHbLE TUMPOMDI,
OYEHKA CReYUPUKU KIUHUYECKUX 0CODEHHOCME, YCIMAHOBKA
KAUHUKO-9]LeKMPODUIUOLOSULECKOU 3AUMOCES3U U Onpede-
JIeHUe MOOeU I80NIOYUY PAZGUSUUUXCSL HEUPONAMUIL.

Knrouesvie crosa: nepugepuueckue netiponamuu, 310Ka-
yecmeenmvie TUMPombl

Introducere

Limfoamele non-Hodgkin (LNH) reprezinta o
patologie tumorala maligna, morbiditatea careia
inregistreaza o crestere sporita in plan global, dar si
in Republica Moldova. Conform unui studiu estima-
tiv al lui I. Corcimaru din 2007, indicele morbiditatii
prin LNH in tara constituie 4,1 la 100 000 populatie.
Institutul National al Cancerului din SUA raporteaza
o crestere de aproape doua ori a morbiditatiiinduse
de LNH in ultimii 28 de ani ai secolului trecut. Sufera
de limfom preponderent adultii tineri, cu varste cu-
prinse intre 45 si 60 de ani.

Limfoamele maligne afecteaza sistemul nervos
perifericin circa 5% cazuri. Diagnosticul poate fi evaziv
si necesita o diferentiere meticuloasa. Cele mai multe
complicatii sunt cauzate de limfomul non-Hodgkin
(NHL), care provoaca leziuni axonale infiltrative ale
nervilor periferici in 4-6% cazuri (Grisold, 2017).

Diagnosticul alterarilor nervoase in LNH
influenteaza diagnosticarea timpurie a LNH, dar
si prognosticul ulterior al maladiei. LNH trebuie
suspectat in orice neuropatie de etiologie neclara.
Pacientul se adreseaza initial la medicul de familie
si/sau neurolog, si o structurare clinica minutioasa
ramane prioritara.

Obiectivele cercetarii efectuate au fost:

1. Evaluarea, analiza si raportarea patternelor
de afectare a sistemului nervos periferic in limfoa-
mele maligne.

2. Estimarea particularitatilor clinice si elec-
trofiziologice ale leziunilor nervoase periferice
limfomatoase

3. Determinarea gradului de interactiune
dintre tipul de limfom si tipul specific al neuropatiei
dezvoltate

4. Aprecierea patternuluievolutiv al alterarilor
periferice depistate.
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Material si metode de cercetare

Studiul este unul descriptiv, cu examinarea a 83
de pacienti voluntari, spitalizati in sectia de hemato-
logie a Institutului Oncologic Republican. Pacientii au
fost diagnosticati primar cu limfom malign Hodgkin
sau non-Hodjkin, stadiile T-1-2, N-1-2, Mt-1-2. Fiecare
pacient a fost cercetat conform uneifise de examinare
elaborate special pentru bolnavii cu alterari potentiale
ale sistemului nervos periferic. Fisa include evaluarea
simptomelor neuropatice pozitive si celor negative,
stabilirea statusului neurologic desfasurat, examenul
fortei musculare conform scalei Medical Research
Council (MRCQ), rezultatele cercetarilor electrofiziolo-
gice si neuroimagistice si scorul total neuropatic.

Examenul de stimulodetectie a fost efectuat in
fibrele motorii ale nervilor median, ulnar, popliteu
comun si tibial bilateral si fibrele senzitive ale nervilor
median, ulnar si sural, conform conduitelor standar-
dizate. Scorul total neuropatic a fost calculat in baza
examenului clinic si celui electrofiziologic. Analiza
statistica a datelor s-a bazat pe metode-standard de
analiza variationala in baza fiselor elaborate.

Rezultate obtinute

Au fost analizate manifestdrile clinice si parame-
trii examenului electroneuromiografic. Toti pacientii
(83) au fost diagnosticati prin confirmare morfolo-
gica: 61 de pacienti — cu limfom non-Hodgkin (47
cu varianta limfoblastica de afectare; 14 cu varianta
prolimfocitara); 22 de pacienti — limfom Hodjkin.
Variatiile de varsta au fost cuprinse intre 16 la 78 de
ani. Varsta medie estimata este de 47,2 ani. Femeile
au fost afectate de trei ori mai frecvent decat bar-
batii. Nu toti pacientii examinati au prezentat acuze
sugestive alterarilor de motilitate sau sensibilitate.
Semne clinice de afectare a nervilor periferici au fost
inregistrate la 33 de pacienti (39,8%).

Examinarea clinica ofera urmatoarele rezultate:

1. Alterare de tip polineurotic,ciorapi-manusi”
a fost inregistrata la 31 (37,3%) de pacienti.

2. Sensibilitatea vibratorie a fost alterata in pro-
portie de 89,6%. Toate patru membre compromise
vibrator au fost inregistrate la 47 (56,6%) de bolnavi,
12 (14,5%) mentionand o reducere a sensibilitatii
doar in membrele inferioare.

3. Reflex achilian abolit a fost depistat la 33
(39,7%) de pacienti, la alti 7 (8,4%) fiind prezent dupa
sustragere.

4. Ousoaradiminuarein cadrul examinarii MRC
a fost inregistrata la 24 (28,9%) de pacienti.

Discutii

Discutiile rezultatelor inregistrate sunt axate pre-
ponderent pe urmatoarele intrebari de cercetare:




1. Cum si de ce se afecteazd sistemul nervos
periferic in limfoamele maligne?

Cel mai frecvent se constata infiltrare tumorala
sau alterariimune declansate de limfom. Viala (2006)
descrieinfiltrarea distala de nervi periferici, implicare
extraneuraxiala a nervilor cranieni si meningoradi-
culita limfomatoasa. Antoine (2007) mentioneaza
infiltrarea tumorala, toxicitatea tratamentelor anti-
canceroase, perturbarile metabolice si nutritionale,
cahecsia, infectiile virale si alterarea paraneoplazica.
Viala (2008) mentioneaza suplimentar alterarea
infectioasa survenita pe fondal de imunosupresie
rezultanta maladiei sau tratamentului administrat.

2. Care este patternul clinic clasic al alterdrilor
din cadrul limfoamelor maligne?

Cel mai frecvent, chiar si in absenta acuzelor
specifice subiective, se stabileste diagnosticul de
polineuropatie distala senzitiv-motorie, cu deficit
predominant senzorial. Este caracteristica si o asi-
metrie evidenta de instalare a simptomelor.

3. Care este patternul electrofiziologic al alterdri-
lor periferice studiate?

Examenul electrofiziologic confirma diagnosticul
de polineuropatie preponderent axonala (Custodio,
2017). Sufera conductibilitatea fibrelor senzitive ale n.
sural si cele motorii ale n. peronier. Se constata majo-
rarea latentei distale, diminuarea vitezei de conducere
in fibrele motorii si cele senzitive ale nervilor periferici,
prelungirea latentei undei F.in mod habitual, mainile
se implica mai rar decat membrele inferioare.

4. Cum evolueaza in timp alterarea nervoasa
perifericd in cadrul limfoamelor?

Evolutia polineuropatiei este una relativ benigna.
Tratamentul chimioterapic amelioreaza conductibili-
tatea in fibrele nervilor periferici afectati de limfom.

5. Care e prognosticul neuropatiilor dezvoltate si
al maladiei de fond?

La 6 din 10 pacienti, semnele neurologice
anticipeaza cu cateva luni diagnosticarea tumorii.
Prognosticul general depinde mai mult de simpto-
matologia limfoamelor propriu-zise decat de mani-
festarile neurologice si localizarea tumorii.

Concluzii

Alterarea sistemului nervos periferic in limfoa-
mele maligne prezinta importanta din perspectiva
unui diagnostic timpuriu. Pacientii prezinta semne de
lezare a nervilor periferici, preponderent in membrele
inferioare. Clinic, aceste leziuni se manifesta ca neuro-
patie distala senzorial-motorie. Evolutia polineuropa-
tiei este relativ benignd, iar conductibilitatea in fibrele
nervilor periferici se amelioreaza dupad tratament.

Examenul electroneurofiziologic desfasurat faci-
liteaza considerabil stabilirea diagnosticului. E nece-
sara o precautie suplimentara in diagnosticul tuturor
alterarilor nervoase periferice de etiologie dubioasa.
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Diagnosticarea timpurie a leziunilor in sistemul nervos
periferic in limfoamele maligne salveaza vieti prin
aplicarea cat mai devreme a terapiei antitumorale.
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IMPORTANTA INSTRUIRII MEDICILOR DE
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Rezumat

In acest articol este argumentatd necesitatea pregatirii
mai aprofundate a medicilor de familie in diverse domenii
ale igienei pe parcursul pregdtirii postuniversitare prin
rezidentiat. In studiu sunt elucidate aspectele principale ale
programului de studii la disciplina Igiend pentru rezidentii
specialitatii ,, Medicina de familie . Pe parcursul expunerii




materialului sunt evidentiate masurile igienice si de promo-
vare a sandtdtii, care se impun in activitatea profesionald
a medicului de familie.

Cuvinte-cheie: medic de familie, igiend, promovarea sa-
natatii

Summary

The importance of training of family doctors in the field
of hygiene

It is argued the need for more in-depth training of the family
doctors in various areas of hygiene during post-graduate
training through residency. In the article there are eluci-
dated the main aspects of the program of hygiene studies
for the residents of specialty “Family medicine”. During
exposing of material there were highlighted the hygienic
and health promotion measures, which are imposed in the
professional activity of the family doctor.

Keywords: family doctor, hygiene, health promotion
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Introducere

Spre deosebire de specialistii din alte domenii
ale medicinei clinice, medicul de familie se afla intr-o
situatie deosebita. Aceasta se explica prin faptul ca
medicul de familie realizeaza o activitate multilatera-
Ia, de aceea trebuie sa posede cunostinte nu numai
din domeniul medicinei, dar si din asa domenii ca
economia, statistica, managementul, psihologia
etc. Totodata, pe langa diversele aspecte ale medi-
cinei clinice, specialistul din Medicina de familie, in
virtutea realizarii activitatii profesionale, trebuie sa
posede cunostinte si dexteritati practice din dome-
niul medicinei preventive [1, 9].

Realizarea masurilor de preventie este determi-
nata de necesitatea monitorizarii permanente a starii
de sanatate a unui numar impunator de persoane de
diferite varste, profesii etc.[2, 3,4, 5, 7]. Mai mult decat
atat, practica arata ca realizarea acestor masuri ocupa
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uneori un volum de timp considerabil in activitatea
profesionala a medicului de familie. Aceste masuri
includ diverse activitati din domeniul igienei, dar side
promovare a sanatatii in randurile contingentului de
populatie deservit [9].In vederea realizarii unei activi-
tati profesionale mai eficiente, se impune necesitatea
aprofundarii cunostintelor in igiena de cédtre viitorul
specialistin Medicina de familie in perioada pregatirii
postuniversitare prin rezidentiat [3, 4, 6, 7].

Material si metode de cercetare

In lucrare este analizat materialul necesar de
a fiinclus in Programul de studii la disciplina Igiend
pentru medicii-rezidenti la specialitatea Medicina
de familie, in special in conformitate cu prevederile
actelor guvernamentale. Au fost folosite metodele:
descriptiva, analiticd, istorica. Sunt evidentiate cele
mai importante directii din diversele ramuri ale
igienei, care au importanta in activitatea practica a
medicului de familie.

Rezultate si discutii

Starea de sanatate a populatiei Republicii Mol-
dova se caracterizeaza prin indicatori nefavorabili,
foarte frecvent cauzati de nerespectarea compor-
tamentelor igienice. In scopul atingerii unui nivel
inalt al sanatatii populatiei, este necesara o activitate
profilactica continuad a intregului sistem de sanatate,
siin primul rand a lucratorilor medicali din medicina
primara. Astfel, medicii de familie au nevoie strin-
genta de cunostinte in domeniul igienei, care este
baza profilaxiei atat a bolilor transmisibile, cat si a
celor netransmisibile, baza mentinerii starii bune
de sanatate a populatiei pe parcursul vietii. Aceasta
este sarcina principala a serviciului de sanatate si in
aceasta directie trebuie sa fie orientate toate activi-
tatile medicale [3, 4, 71.

In acest sens, importanta igienei a fost men-
tionata de multi savanti. De exemplu, H. Straus si
coaut. (1980) au scris in cartea lor de igiena ca:,La
Geneva, in fata impunatoarei cladiri a Organizatiei
Mondiale a Sanatatii, este asezata in mod simbolic
statuia zeitei Hygiea, pentru a se evidentia orientarea
si preocuparea de baza a medicinei contemporane,
si anume: pastrarea sanatatii oamenilor”. llustrii sa-
vanti-fiziologi .M. Secenov si |.P. Pavlov, prin cerceta-
rile lor au demonstrat ca organismul uman si mediul
inconjurator trebuie sa se afle intr-un echilibru per-
manent, iar actiunea indelungata a unor factori de
mediu nocivi provoaca multe stari patologice. Spre
exemplu, I.P. Pavlov spunea: "Numai cunoscand toate
cauzele bolii, medicina actuala se va transforma in
medicina a viitorului, adica inigiena in sensul deplin
al cuvantului”[3].




Realitatea zilelor de azi dicteaza necesitatea
studierii igienei de catre studentii tuturor facultatilor
medicale, dar indeosebi de studentii facultatii de
medicina. Aici studentii insusesc compartimentele
generale ale igienei, deprinzand si unele abilitati
practice. Si pe parcursul pregatirii postuniversitare
prin rezidentiat pentru unele specialitati, dar in
special pentru viitorii medici de familie, cunostintele
mai aprofundate in domeniul igienei sunt bine-ve-
nite, importante in perspectiva desfasurarii viitoarei
activitati profesionale. Aici, ei trebuie sa insuseasca
cunostintele de baza privind rolul factorilor de mediu
in etiologia starii de sanatate si a bolii. Igiena trateaza
dupd o metodologie proprie principiul etiologiei si
cel al profilaxiei, ajutand medicul de familie sa se
descurce in complicatul ansamblu de factori deter-
minanti, precum si in elaborarea si implementarea
masurilor de preventie [2, 3, 4].

Inaceasta ordine de idei, propunem un program
de studiila disciplina Igiend si recomandam instruirea
medicilor-rezidenti la specialitatea Medicina de fami-
lie in acest domeniu. Avand in vedere necesitatile
timpului si particularitatile activitatii medicului de
familie, in program sunt incluse problemele specifi-
ce actuale, referitoare la compartimentele de baza
ale igienei, cum ar fi: igiena apei, solului, aerului,
habitatului uman, institutiilor de mentinere aigienei
corpului, institutiilor de invatamant, intreprinderilor
industriale, gestionarii deseurilor in conditiile centre-
lor populate, factorilor fizici (naturali si artificiali de
mediu). in aspectul igienei mediului sunt prevazute:
importanta vitala a problemelor mentionate, inter-
actiunea omului cu factorii si obiectivele de mediu
si contributia acestora la aparitia maladiilor specifice
pentru Republica Moldova, migratia si persistenta
noxelor principale, inclusiv din zonele biogeochimice
naturale si de origine antropogena, metodologia
analizei indicilor de sanatate in raport cu factorii de
mediu; tehnologia elaborarii de catre medicul de
familie a masurilor de preventie si de comportament
individual, familial, comunitar si social al populatiei
din sectorul deservit, pentru fortificarea sanatatii in
raport cu factorii caracteristici de mediu; modali-
tatile de conlucrare intersectoriala cu organele de
administrare publicd localg, asociatii agricole, scoala,
serviciul de sanatate publica, serviciul de ecologie
si protectie a mediului, organizatiile care presteaza
diverse servicii populatiei la nivel de comunitate.

Este foarte importanta activitatea medicului
de familie in monitoringul socioigienic si in sistemul
informational medical integrat, participarea la ela-
borarea planurilor locale de actiuni pentru sanatate
in relatie cu mediul.

Activitatea medicului de familie trebuie sa
includa studiul si supravegherea starii de sanatate
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si de dezvoltare fizica a copiilor, dar si a factorilor
de risc determinanti. De aceea, in cadrul pregatirii
postuniversitare, medicul-rezident, viitor specialist in
Medicina de familie, trebuie sa insuseasca metodele
moderne de apreciere a nivelului de dezvoltare fizica
si a starii de sanatate a copiilor, metodele de supra-
veghere a morbiditatii copiilor, a tuturor indicatorilor
principali ai sanatatii. La acest capitol este extrem de
important de studiat si de insusit cdile de intremare
a starii de sanatate a copiilor si rolul medicului de
familie in realizarea activitatilor respective.

Luand in consideratie problema actuala privind
nutritia umand, in program sunt incluse teoriile si
conceptiile respective. in aceasta directie este foar-
te importanta familiarizarea viitorului specialist cu
principiile alimentatiei echilibrate, profilactice, die-
tetice. Alimentatia rationala include rolul diverselor
substante nutritive si biologic active, cunoasterea
starilor carentiale in substante nutritive si biologic
active, importante pentru sanatatea publica. Ane-
miile feriprive, maladiile iododeficitare, rahitismul,
ca probleme de sanatate publica pentru Republica
Moldova, merita o evaluare speciald. Toate acestea
sunt necesare pentru organizarea profilaxiei starilor
carentiale si a celor cauzate de surplusul substantelor
nutritive (obezitatea) la diferite niveluri (national,
regional, comunitar, in colectivitati).

Activitatile profilactice impun cunoasterea igie-
neialimentelor, a cdilor de apreciere si de mentinere
a salubritatii si inofensivitatii acestora, a problemei
aditivilor alimentari si substantelor alogene in ali-
mente, a rolului standardelor Codex Alimentarius.
Medicina primard deseori se confruntd cu intoxicatii
alimentare si maladii infectioase transmise prin
intermediul produselor alimentare, cu necesitatea
profilaxiei lor [2, 4, 6].

Activitatea medicului de familie la nivel comu-
nitar, in colectivitati, se realizeaza prin conlucrarea
cu organele administratiei publice locale, cu diverse
organizatii interesate din teritoriu privind profilaxia
patologiei alimentare si propagarea alimentatiei
sanatoase.

In medicina muncii, care include igiena muncii,
dar si bolile profesionale, programul include notiuni-
le,importanta, relatia fiziologica si patologica dintre
organismul uman simunca, in vederea recomandarii
masurilor pentru mentinerea capacitatii de munca
la un nivel ridicat si prevenirea bolilor generale si
celor profesionale.

Medicina muncii - medicina colectivitatilor
ce practica diferite forme de muncd - contine ca-
racteristica mediului ocupational, adica a starii de
sanatate a angajatilor in diferite sfere de activitate
profesionala: agricold, industriala, intelectuala etc.
Medicul de familie trebuie sa cunoasca problema




noxelor profesionale si actiunea lor asupra starii de
sanatate, locul bolilor profesionale in morbiditatea
muncitorilor, indicii de apreciere a starii de sanatate,
a morbiditatii generale si profesionale a angajatilor,
organizarea activitatilor de promovare a sanatatii la
locul de munca in diverse colectivitati [3, 4, 71.

Un compartiment aparte este organizarea
si realizarea examenelor medicale la angajare si a
celor periodice, pentru preventia bolilor generale
si profesionale. Nu trebuie sa se neglijeze nici rolul
activitatilor casnice in formarea sanatatii, studierea
si evaluarea factorilor ce pot influenta sanatatea in
cazurile muncilor in conditii habituale. Este impor-
tanta conlucrarea medicului de familie cu organele
de resort la rezolvarea problemelor promovarii sa-
natatii muncitorilor [3, 7.

Concluzii

1. Activitatea profesionald a medicului de fami-
lie este multilaterald, incluzand si efectuarea multor
masuri igienice si de promovare a sanatatii.

2. Pentru realizarea unor activitati profesionale
mai eficiente, este necesara o pregatire postuniver-
sitara aprofundata in domeniul igienei a viitorului
specialist in Medicina de familie.

3. Programul propus pentru pregatirea post-
universitara in domeniul igienei a viitorului medic de
familie prevede diverse aspecte ale activitatilor de
preventie, bazate pe realizarea masurilor igienice.
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ROLUL MEDICULUI DE FAMILIE IN CAZUL
INTOXICATTILOR ACUTE NEPROFESIONALE
EXOGENE DE ORIGINE CHIMICA

Tatiana MANCEVA, Iurie PINZARU, Raisa SIRCU,
Centrul National de Sandtate Publica

Rezumat

Acest articol prezinta o evaluare a datelor privind intoxi-
catiile acute neprofesionale exogene de etiologie chimicd
(IANEEC) inregistrate in Republica Moldova, in perioada
2013-2017, si determinarea rolului medicilor de familie
in prevenirea acestora, mai cu seamd in randul copiilor.
O problema actuala care prezinta un pericol deosebit
pentru sandtatea populatiei este utilizarea, administrarea
§i pastrarea incorectd a substantelor chimice (pesticide,
medicamente etc.), inclusiv lipsa cunostintelor privind
riscul real pentru sandtate al produselor chimice care pot
provoca IANEEC. Datele analizate pentru anii 2013-2017
in tara noastra denota inregistrarea a 21.127 de cazuri de
intoxicatii, inclusiv la 621 (2,9%) de persoane s-au soldat
cu deces. Majoritatea cazurilor de intoxicatii cu pesticide
si medicamente survin cu scop suicidal.

Cuvinte-cheie: intoxicatii acute neprofesionale, substante
chimice, mdsuri de prevenire, persoane afectate, decese

Summary

The role of the family doctor in the case of acute chemical
exogenous unprofessional poisonings

The data assessment of acute chemical poisonings and the
role determination of family doctors in the field of preven-
tion, especially among of children in country were presented
in this article. The main hazard for human health presents
the use, administration and improper use of chemical sub-
stances (pesticides, medicines and other) including lack
of awareness of the real health risk of chemicals that can




cause acute chemical poisonings. The analyzed data of
2013-2017 years in the country showed a record of 21127
cases, including 621 death or 2,9%. The most pesticides,
drugs poisonings were made with suicidal purpose.

Keywords: acute unprofessional poisonings, chemical sub-
stances, measures to prevent, affected people, death

Peztome

Ponv cemeiinozo épaua 6 cnyyae ocmpulx Henpogec-
CUOHANIbHBIX IK302EHHBIX OMPABAEHUT XUMUUECKOU
Imuonozuu

B cmamve npeocmasnen ananuz ciyuaee ocmpulx Henpo-
GeccuonanbHblX IK302€HHbIX OMPABLEHUN XUMUYECKOU
amuonozuu (OH20X3) u ponu cemetinwix epaueti 8 0onacmu
npeoomepaujerus OaGHHbIX OMpAgIeHUll, 0CODeHHO cpedu
demeti. OOHOU U3 BAJCHLIX NPOOIEM, Npedcmasaaiouell
0CcoOYI0 onacHocmo OJist 300P08bs HACENCHUS, A6IAemcs
HenpasuibHoe UCNONb306anUe, XPaHeHue U HasHavyeHue
XUMUHECKUX 8euecms 6 OOMAUHUX YCL0BUAX (Nnecmuyuobl,
JleKkapcmea u op.), a maxice HedoCmMamouHdas 0C8e00MIEeH-
HOCMb HACENEHUs O PeaibHbIX PUCKAX DMUX 8eUyecms, KO-
mopuie mo2ym npugecmu x OHO0XD. Hannvie 2013-2017
20008, 3apecUCMPUpPOBaKHbIe 6 CMPAHE, CBUOEmMeNbCMEYIOMm
o pecucmpayuu 21127 cryuaes ompaesieHuil, GKI04UUMENbHO
621 cmepment unu 2,9%. Bonvwuncmeo ciyuaee ompasie-
HUll necmuyuoamu u 1ekapcmeamu npouUcxo0am ¢ yenvio
cyuyuoa.

Kniwouegvie cnoea: ocmpule nenpogeccuonanvhvie om-
Ppasienus, XuMuyeckue 6eujecmed, mepsl NPOPUIAKMUKU,
nocmpaoaguiue 00U, cmepmu

Introducere

Intoxicatia acutd constituie manifestadrile ce
apar in rezultatul patrunderii in organismul uman a
substantei/substantelor toxice in doza relativ mare
0 singura data sau de mai multe ori in timp de 24
de ore. Substanta toxicd este orice compus chimic
cu capacitati de a provoca dereglari structurale
si functionale, la diferite niveluri de organizare a
materiei vii, alterdri care se manifesta clinic printr-o
stare patologicd si poate sa fie reversibila sau nu,
avand uneori caracter letal [1]. Aceasta definitie se
refera la compusii chimici exogeni, care patrund in
organismul uman din mediul exterior si se numesc
xenobiotice [2, 3]. Otravirile intentionate au fost foar-
te frecvente in Antichitate [4].

Margot Wallstrom, ex-vicepresedinte al Comi-
siei Europene (REACH), afirma ca ,substantele chi-
mice sunt o binecuvantare si un blestem” [5]. Astfel,
utilizarea, pastrarea si comercializarea incorecta a
acestora duc la aparitia intoxicatiilor acute de origi-
ne chimicd, cum ar fi: intoxicatiile cu medicamente,
alcool, pesticide etc. [6]. Dupa datele statistice, in
tarile dezvoltate sunt mai frecvente intalnite intoxi-
catiile cu medicamente (analgezice, antidepresive,
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drogurietc.), in timp cein tarile in curs de dezvoltare
se inregistreaza mai frecvent intoxicatii cu pesticide
sau cu produse industriale (alcool metilic, produse
petroliere) [1, 4].

Intoxicatiile cu medicamente adesea apar din
cauza unor erori ale pacientului prin depasirea dozei
zilnice recomandate sau prin asocierea cu alte medi-
camente cu actiune sinergica; erori ale medicului de
familie sau ale farmacistului (nedescifrarea corecta a
prescriptiei, confuzia de substante, prescrierea unor
doze mai mari, nerespectarea posibilelor interac-
tiuni medicamentoase cu alte prescriptii, inclusiv
neinformarea pacientilor despre pericolul real al
medicamentelor asupra sanatatii si contraindicatiile
posibile) [1]. Anual, in lume se inregistreaza cateva
milioane de intoxicatii acute neprofesionale, cauzate
de utilizarea directa a substantelor chimice (alcool,
medicamente, pesticide etc.) [7].

Intoxicatiile acute neprofesionale exogene de
etiologie chimica (IANEEC) au capatat o actualitate
deosebita si in Republica Moldova [8]. In ultimii ani
se observa o tendinta de crestere a numarului de
intoxicatii cu decese provocate de unele substante
chimice atat la adulti, cat si la copii [6, 8].

Obiectivele studiului efectuat includ:

1. Evaluarea situatiei privind intoxicatiile acute
neprofesionale exogene de etiologie chimica in Re-
publica Moldova, in perioada 2013-2017.

2. Analiza incidentei prin intoxicatii acute ne-
profesionale exogene de etiologie chimica in anii
2013-2017.

3. Determinarea rolului medicului de familie in
prevenirea ntoxicatiilor acute neprofesionale exo-
gene de etiologie chimica, mai cu seama in randul
copiilor.

Material si metode de cercetare

Pentru realizarea obiectivelor trasate, a fost
efectuat un studiu observational descriptiv indi-
vidual. Au fost incluse persoane cu intoxicatii cu
alcool, medicamente, pesticide etc. din mediile rural
si urban, copiii pana la 18 ani, inclusiv adultii, de
sex masculin si feminin, indiferent de apartenenta
etnicd, de rasa. Studiul a fost planificat doar pentru
IANEEC (in conditii casnice sau in afara locului de
munca). Au fost analizate datele statistice prezentate
de CSP teritoriale conform Formularul statistic f. 18-
san. Darea de seamd privind supravegherea de stat a
sdnatatii publice pentru anii 2013-2017, la capitolul
evidenta IANEEC.

Rezultate obtinute

in Republica Moldova, medicii de familie confir-
ma cd intoxicatiile de origine chimica in conditii cas-
nice reprezentd cea mai frecvent intalnita forma de




otravire atat la adulti, cat si la copii. Datele statistice
arata ca in perioada 2013-2017 au fost inregistrate
21.127 cazuri de IANEEC, dintre care 621 (2,9%) de
persoane au decedat. Cel mai mare numar de into-
xicatii a fost inregistrat in anul 2013, fiind notificate
6292 de cazuri cu 219 (3,5%) decedati. incepand cu
anul 2015, numarul de cazuri scade la 4023 afectati si
82 (2,0%) decedati, iarin 2017 — 2419 cazuri, inclusiv
40 (1,7%) decese (vezi tabelul).

Numdrul IANEEC in Republica Moldova, in perioada
2013-2017

Anul Numar ;[ﬁgé? Cazumt | Numer de decese Decese, %
2013 6292 219 3,5
2014 5619 219 3,9
2015 4023 82 2,0
2016 2774 61 2,2
2017 2419 40 1,7
Total 21127 621 2,9

Calcularea incidentei prin IANEEC in perioada
2013-2017 a demonstrat ca cea mai mare incidenta
la adulti a fostinregistrata in anul 2013 - 189,7 cazuri
la 100.000 populatie, iar la copii in anul 2015 - 236,2
cazurila 100.000 locuitori. Rata incidentei prin IANE-
ECin 2017 la adulti a fost de 53,7 la 100.000 locuitori
si 129,9 la 100.000 de copii (figura 1).
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Figura 1. Incidenta prin IANEEC la copii si adultiin anii
2013-2017

In perioada examinata au predominat intoxica-
tiile acute cu medicamente, care au constituit 6781
cazuri sau 32,1% din numarul total de intoxicatii, cu
20 de decese, din ele 2728 cazuri sunt inregistrate
in randul copiilor. Cauzele principale ce au provocat
intoxicatii cu medicamente sunt neinformarea popu-
latiei, mai cu seama a parintilor si a copiilor despre
importanta, dar si despre impactul substantelor
chimice asupra sanatatii, utilizarea lor incorecta etc.
Pe locul doi sunt plasate intoxicatiile cu alcool - 5805
afectati sau 27,5%, cu 254 de decese, inclusiv 878 in-
toxicatii la copii. Urmeaza intoxicatiile cu gaze, 1989
la numar (9,4%), dintre care 185 s-au soldat cu deces.
in aceasta perioada au fost inregistrate 807 cazuri de
intoxicatii cu pesticide sau 3,8%, dintre care 59 s-au
soldat cu deces.

Circa 90% din decesele cauzate de utilizarea
pesticidelor sunt cu scop suicidal. De aceea, pentru
a preveni astfel de decese, medicul de familie trebuie
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sa informeze populatia despre riscurile reale si sa
asigure o continuitate dupa ce persoana s-a intoxicat,
adica sa lucreze cu un psiholog (figura 2).

[ Altele
/ Gaze
/ Medicamente

/ Pesticide
! Alcool

2013 005 g
2014 5015 oy

Figura 2. Numdrul IANEEC in tard, anii 2013-2017

Discutii

Actualmente, in Republica Moldova se observa
micsorarea numarului cazurilor de IANEEC datorita
executarii pe deplin a prevederilor Ordinului Minis-
terului Sanatatii nr. 906 din 30.11.2015 Cu privire la
notificarea si cercetarea cazurilor de IANEEC, ce regle-
menteaza clar atributiile CSP, centrelor de sanatate
(CS), institutiilor medico-sanitare publice (IMSP) in
acest domeniu. De asemenea, organizarea si desfa-
surarea Saptamanii de prevenire a IANEEC de catre
specialistii CSP in comun cu specialistii CS si IMSP
duce la ameliorarea situatiei privind IANEEC. Dat
fiind faptul ca medicul de familie constituie veriga
de baza care are contact direct cu pacientii, parintii,
profesorii, este destul de important ca specialistii in
acest domeniu sa informeze populatia, mai cu seama
copiii, privind riscul substantelor chimice, regulile de
pastrare si folosire a acestora, precum si masurile de
prevenire a IANEEC.

De cele mai multe ori, parintii nu cunosc cum
sd reactioneze si ce trebuie sa administreze copilului
pana la sosirea medicului de familie/ambulantei. La
sosire, medicul de familie trebuie sa precizeze de-
numirea substantei toxice, cantitatea ingerata si ora
probabild la care s-a intoxicat persoana. Dupa ce ob-
tine aceste date, specialistul va consulta protocolul
de prim ajutor si va ghida parintele ce trebuie sa faca
si ce nu trebuie sd faca pentru a-si ajuta copilul.

Pentru diminuarea si prevenirea IANEEC, mai
cu seama in randul copiilor, medicul de familie, in
comun cu specialistul CSP teritorial, trebuie sa ela-
boreze si sa promoveze materiale informative privind
pericolul real al substantelor chimice asupra sanatatii
umane, sa organizeze ore informative, seminare cu
parintii, profesorii, elevii pe intreg parcursul anului.

Concluzii

1. In Republica Moldova, in perioada 2013-
2017 au fost inregistrate 21.127 cazuri de IANEEC
cu 621 (2,9%) decese, dintre care 6171 (29,2%) revin
copiilor.




2. n anii 2013-2017, cea mai mare incidenta
prin IANEEC la adulti a fost inregistrata in 2013 -
189,7 cazurila 100.000 populatie, iar la copii—in anul
2015:236,2 cazuri la 100.000 locuitori.

3. In perioada de gestiune au predominat in-
toxicatiile cu medicamente - 6781 afectati, inclusiv
20 (0,3%) de decese.

4. Pentru imbunatatirea situatiei in domeniul
IANEEC, trebuie sa existe o colaborare eficienta intre
specialistii CSP, CS si IMSP.
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ROLUL MEDICULUI DE FAMILIE IN PROMOVAREA
SANATATII LA LOCUL DE MUNCA DIN
INTREPRINDERILE DE PRELUCRARE A CARNII
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IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu

Rezumat

In articol, pentru prima data in Republica Moldova sunt
prezentate rezultatele studiului prin chestionare al cunos-
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tintelor medicilor de familie privind promovarea sanatatii
la locul de munca din intreprinderile de prelucrare a carnii,
angajatii carora sunt deserviti dupa principiul de sector
de catre acesti medici. S-a constatat ca 51,4% din medicii
de familie chestionati din spatiul urban, comparativ cu
48,6% din spatiul rural, au cunostinte mai aprofundate in
promovarea sanatatii la locul de muncad, in prevenirea §i
controlul bolilor netransmisibile legate de locul de munca
de la intreprinderile de prelucrare a carnii. Datele obtinute
aratd necesitatea elaborarii si implementarii unui modul
de pregatire teoretica a medicilor de familie in promovarea
sanatatii la locul de munca.

Cuvinte-cheie: promovarea sanatatii la locul de munca,
medic de familie, factori de risc profesionali, intreprinderi
de prelucrare a carnii

Summary

The role of family doctors in workplace health promotion
meat of meat processing enterprises

In the article, the results of the study are presented for the
first time by surveying the knowledge of family doctors
about the workplace health promotion of meat processing
enterprises whose employees are serviced according to the
sector principle of these doctors. It was found that 51.4% of
urban family doctors, compared with 48.6% of rural areas,
have a deeper knowledge in the field of workplace health
promotion, prevention and control of non-infectious diseases
associated with working at meat processing enterprises.
The data points to the need to develop and implement the
theoretical training of family doctors in workplace health
promotion.

Keywords: workplace health promotion, family doctor, oc-
cupational risk factors, meat processing enterprises

Pezrome

Ponv cemeiinvix epaueil 6 odecneueHuu 300p06va Co-
MPYOHUKOB MACONEPEPAdAMBIEAIOUUX NPEORPUAMUIL
Ha padouem mecme

B cmamve enepsvie npeocmasnenvl pe3yiomamol uUccie-
008aHUsl ONPOCA 3HAHULL CeMEeUNbIX 8payell 0 NPONnazanoe
300P0BbsL COMPYOHUKOB MACONEPepadbamul8aowyux npeo-
npusamuil Ha pabouem mecme, KOMopbvle 0OCIYIHCUBAIOMCSL
10 PUHYUNY cexmopa y smux epaveti. bviio obnapysiceno,
umo 51,4% onpouiennvix 20po0CKUX cemMelinblx epayeti no
cpasnenuio ¢ 48,6% 6 cenvbckoll mecmuocmu umeiom bonee
2nyboKue 3HaHusL 6 0O1acmu YKpenienus 300p06bsi Ha pado-
yem mecme, RPOPUIAKMUKU U OOPbObL C HEUHDEKYUOHHBIMU
3a001e6aHUAMU, CEA3AHHBIMU C PpADOMOU HA MACOnepepd-
bamvieaiowux npednpusmusx. J{anHvle YKA3ul8a0OmM Hd
HeobXxo0uMocmy paspadomKu u eneopeHus npeomema no
meopemuyecKkol N0020MosKe CemMelinblX 8payell 8 npona-
2anoe 300po6wbsi HA pabouem mecme.

Knwuesvte cnosa: ykpenienue 300p0o8bsi HA pabouem
Mecme, cemelnblll 8pay, Gakmopsl npogheccuoHaIbHO2O
pucka, msconepepadbamuisarouue npeonpusimus




Introducere

Medicul de familie reprezinta o "piesa” impor-
tanta in promovarea sanatatii la nivel de individ si
de comunitate, prin activitatea de profilaxie si de
educatie pentru sanatate pe care o desfdsoara, avand
in vedere si specificul activitatii in care este incadrat
individul. Tinand cont de directiile de orientare, de
obiectivele educatiei pentru sanatate si de pozitia
pe care o are medicul de familie in societate, rolul
lui este primordial in cresterea nivelului de cultura
sanitara a populatiei si implicit in promovarea sana-
tatii. insa, medicul de familie si echipa lui trebuie sa
fie sustinuti in aceastd activitate de catre toti actorii
responsabili si decizionali din comunitate.

Locul de munca influenteaza in mod direct
starea buna fizica, mentald, economica si sociald a
lucratorilor, precum si sandtatea familiilor, a comu-
nitatilor si a societatii in general. Acesta ofera un
mijloc ideal si o infrastructura pentru a promova
sanatatea intr-un public larg. Sanatatea lucratorilor
este afectatd de asemenea de factori care nu au
legatura cu munca [1].

Promovarea sanatatii la locul de munca din
intreprinderile de prelucrare a carnii (IiPC) in lipsa
unui lucrator medical este organizata de medicul de
familie, pe sectorul caruia este amplasata intreprin-
derea, si este menitd sa ajute ca ramura data sa fie
mai competitiva si atractivd, din punct de vedere al
medicinei ocupationale, pentru angajati, avand ca
obiectiv final pastrarea sanatatii si sporirea produc-
tivitatii muncii. in Republica Moldova, actualmente
activeaza peste 100 asemenea intreprinderi, in care
activeaza de la 20-25 pana la circa 600 de angajati
[2, 3]. Dar la intreprinderile de acest gen pot activa
circa 10.000 de angajati, care in 95% cazuri sunt
preocupati de producerea mezelurilor si doar in 5%
de producerea conservelor din carne [2, 4].

Planificarea masurilor de prevenire a bolilor si
imbunatatirea calitatii serviciilor medicale in mare
masurd sunt bazate pe rezultatele evaluarii starii de
sanatate. Aceste activitati permit controlul eficien-
tei actiunilor privind starea de sanatate, depistarea
factorilor nefavorabili de risc ocupational, alte riscuri
ce influenteaza sanatatea, activitatile de reabilitare
siasanare [5, 6].

Afost efectuata chestionarea medicilor de fami-
lie care deservescintreprinderile de prelucrare a carnii
privind cunostintele de evaluare a factorilor de risc
profesionali, fiind elaborate recomandari de promo-
vare a modului sanatos de viata la locul de munca.

Material si metode

Chestionarea a fost efectuata pe un lot de 35
de medici de familie (31 femei si 4 barbati) din mun.
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Chisindu, or. Balti, raioanele Anenii Noi, Soroca, Criu-
leni si Dubasari. Au fost aplicate metode sociologice
de evaluare a chestionarii lucratorilor medicali de la
IPC, precum si a medicilor de familie care deservesc
intreprinderile nominalizate. Chestionarele au inclus
15 intrebari.

Rezultate obtinute si discutii

Cercetarile efectuate in perioada 1-30 sep-
tembrie 2017, in 6 teritorii administrative, au inclus
medici de familie repartizati in grupuri dupa stagiul
de munca in modul urmator: panala5 ani- 3 medici
(8,5%), 5-10 ani - 7 (20%), 10-15 ani — 12 (34,2%) si
mai multde 15 ani- 13 (37,1%) persoane. 18 medici
de familie au fost din spatiul urban (51,4%) si 17
(48,6%) — din mediul rural (centre raionale si sate).
Toti cei 35 medici de familie au confirmat lipsa vizi-
telor la IPC si, ca urmare, din cei chestionati doar 16
(45,7%) au numit corect factorii de risc profesional
de laintreprinderile de prelucrare a carnii. In acelasi
timp, 54,3% din cei chestionati nu cunosc care sunt
principalii factori de risc ce persista la locurile de
munca de la IPC.

Nivelul cunostintelor medicilor de familie cu
privire la promovarea locurilor sanatoase de munca
constituie un avantaj pentru prevenirea si controlul
bolilor transmisibile si netransmisibile printre anga-
jatii intreprinderilor de prelucrare a carnii.

Medicii de familie din localitatile in care sunt
amplasate IPC constituie o veriga importanta in su-
pravegherea medicald a angajatilor (la adresabilitate)
si au bifat corect maladiile intalnite cel mai frecvent
la angajatii acestor intreprinderi, si anume: bolile
sistemelor respirator, osteoarticular si ale pielii.

Nivelul cunoasterii factorilor de risc profesional
careinfluenteaza starea de sanatate a individului sau
a unei colectivitati constituie o latura importanta in
practica medicului de familie. Pentru prima datd in
Republica Moldova a fost realizat un studiu prin care
au fost evaluate cunostintele medicilor de familie
implicati in acordarea asistentei medicale primare
angajatilor intreprinderilor de prelucrare a carnii din
raza de deservire sectoriala. Cercetarea noastra a de-
monstrat ca medicii de familie care acorda asistenta
medicala primara angajatilor acestor intreprinderi se
implica in acest proces doar la adresarea angajatilor
si se atesta rezerve in cunoasterea factorilor de risc
profesional la locurile de munca de la IPC, care au o
importanta majora pentru elaborarea masurilor de
ameliorare a conditiilor de munca si de mentinere a
starii bune de sanatate a angajatilor [7].

Medicii de familie din spatiul urban, comparativ
cu cei din mediul rural, sunt mai receptivi in cazurile
ce tin de promovarea sandtatii la locul de muncag,




prevenirea si controlul bolilor netransmisibile, dia-
gnosticarea timpurie a maladiilor legate de profe-
siune, datorita faptului ca sunt instruiti mai des de
managerii lor, de specialistii din domeniul sanatatii
publice pe problemele-cheie.

In pofida rezultatelor atinse, medicii de familie
au pus accentul pe elaborarea unui modul de pro-
movare a sanatatii in cadrul Centrului National de Sa-
natate Publica ori la Catedra Igiend a Universitatii de
Stat de Medicina si Farmacie Nicolae Testemitanu.

Cain toate studiile bazate pe completareaindi-
viduala a chestionarului, nu se exclude probabilitatea
ca o partedinraspunsuri pot sa difere de realitate, in
functie de nivelul cunostintelor individuale al fiecarui
medic de familie chestionat.

Concluzii

1. Studiul realizat a demonstrat unele lacune
n activitatea medicilor de familie privind promova-
rea sanatatii la locul de munca in intreprinderile de
prelucrare a carnii.

2. Este necesara elaborarea unui modul aplicat
in etapa de instruire continua in promovarea sana-
tatii la locul de munca pentru medicii de familie.
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TEHNOLOGIILE TELEMEDICALE:
BENEFICII SI SUPORT PENTRU PACIENTI
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Rezumat

Telemedicina permite schimbul de informatii si, prin urmare,
a devenit un instrument important in Republica Moldova
pentru optimizarea tratamentului pacientilor. A fost studiata
activitatea Centrului de Telemedicina (CT) din municipiul
Chisinau in perioada 2015-2017. Au fost analizate toate
adresarile in cadrul acestui serviciu, precum si contributia
adusa de Centrul de Diagnostic ECG la Distanta la dia-
gnosticul timpuriu al sindromului coronarian acut (SCA),
al accidentului vascular cerebral (AVC), de asemenea a fost
evaluat gradul de satisfactie si de confort atat al pacientilor,
cat si al lucratorilor AMUP, dupa implementarea telemedi-
cinei. Rata medie de adresari catre CT a echipelor de felceri
a constituit 48% din totalul de solicitari/echipe felceri si de
25% total solicitari/echipe generale, in crestere, raportata
la ani. Echipele de felceri au solicitat consult ECG in medie
de 76%, echipele generale — de 24%. In cazul suspiciunii
de SCA, 88% din echipele de felceri au solicitat suport
consultativ, ECG si de ghidare terapeutica. Telecardiologia
prin transmiterea electrocardiogramelor din prespital la
dispecerat §i ghidarea pacientilor cu sindrom coronarian
acut spre un centru de cardiologie este cea mai raspandita
si utila tehnologie in cadrul asistentei medicale de urgentad.
S-a atestat reducerea in medie cu 7,3%/39,4% a timpului de
interventie pentru echipele generale/echipele de felceri.

Cuvinte-cheie: tehnologii telemedicale, telecardiologie,
electrocardiogramd, echipa de urgenta

Summary

Telemedicine: benefits and support for patients and emer-
gency teams

Telemedicine allows exchange of information and, therefore
in Republic of Moldova had become an important tool for
optimizing the treatment of patients. The activity of the
Telemedicine Center in Chisinau has studied in the period
2015-2017. All addresses within this service have been
analyzed, as well as the contribution of the ECG Diagnostic
Center, in the early diagnosis of ACS, Stroke and also the
satisfaction and comfort of both: patients and Pre-hospital
Emergency Medical Assistance (PEMA) workers after
Telemedicine deployment. The average rate of requests to
Telemedicine Center by the paramedic teams was 48% of
the total requests/paramedics team and 25% total requests/
general teams, increasing over the years. The paramedic




teams requested ECG consultation on an average of 76%,
general teams — 24%. In the case of ACS suspicion — 88.8%
of the paramedic teams have requested consultative sup-
port, ECG and therapeutic guidance. Telecardiology by
transmitting electrocardiograms (ECGs) from pre-hospital
to dispatcher and guiding patients with acute coronary
syndrome to a cardiology center is the most widespread and
useful technology in emergency medical care. It was set to
reduce the intervention time on average by 7.3%/39.4% for
general teams/paramedic teams.

Keywords: telemedicine technologies, telecardiology, elec-
trocardiogram, emergency teams

Pe3ztome

Tenemeouyuna: npeumyuiecmea, noav3a U nOOOEPIHcKA
nayuenmam u Opuzadam Heomi0HCHOU ROMOUU

Tenemeouyuna nossonsem oomMeHuBamvCs UHGopmayuen u
HO2MOMY CIALA 8ANCHLIM UHCMpPYMenmom 6 Pecnybnuxe
Monoosa ona onmumuzayuu nevenus nayuenmos. bviia
usyuena desmenvnocms Llenmpa menemeouyunot (IT) 6
mynuyunuu Kuwundy 3a nepuoo 2015-2017 2. Bviau npoa-
HANU3UPOBAHDL 8CE OOPAUYEHUSL 8 DAMKAX YCILY2 MO CYHC-
Ovl, a makaice 6xnad Jfucmanyuonno-/uacHocmuyeckozo
Lenmpa ananuza SKI 0na pannezo ouacHocmuposans
Ocmpoeo koporaprozo cunopoma (OKC), uncynoma, a max-
Jice ObLIL OYeHeH YPOBeHb YO0BIeMBOPEHHOCIIU U KOMGDOP-
ma Kak nayuenmos, max u NepCcoHand 00-20CNUMaibHOl
ckopoul meduyurnckou nomowu (CMII) nocie enedpenus
menemeduyunsl. Cpednee uucno oopawenuii 8 L{T 6pucad
Genvowepos cocmasuna 48% om obwezo konuuecmsa 0o-
pawenuii/bpuead genvowepos u 25% obpawenuti/opuead
epauetl 00w e2o npoghuis, yeenuuusascy ¢ 200amu. bpueaout
Genvowepos 3anpocunu koucyromayuro IKI 6 cpeonem 6
76%, 6pucadel epaueti obuieco npoguis— 6 24%. B cryuae
nooospenus OKC, 88% 6pucad ¢envowepos sanpocunu
KOHCynbmamusHyto noodepacky, K[ u mepanesmuue-
ckoe pykosoocmeo. Tenexapouonoeus, nymem nepeoadu
anexmpoxrapouoepamm (OKI) om oo-eocnumans 0o ouc-
nemuepcKoll U HANPAasJisis NAYUEHMOE C OCIPbIM KOPOHAD-
HbIM CUHOPOMOM 6 KAPOUOLOSUYECKUTI YEeHMD, ABJIAemCsl
Haubonee pacnpocmpanenHol U noie3Hol mexHoiozuell
OKA3AHUSL HEOMILONACHOU MEOUYUHCKOL noMowu. Yemanos-
JIEHO COKpaujenue 8pemeHu UHMepeeHyuU 6 cpeoHem Hd
7,3%/39,4% ons bpuead spaueil obueco npouis/opucad
Genvowepos.

Knrouesvie cnosa: menemeduyunckue mexnono2uu, meie-
Kapouono2usi, 3J1eKmpokapouocpamma, opueadsl Heom-
JIOXHCHOU NOMOUWU

Introducere

Telemedicina este domeniul care se ocupa cu
livrarea serviciilor de sanatate interactive, la distanta,
prin utilizarea echipamentelor si tehnologiilor mo-

ARTICOLE

120

derne de telecomunicatii, avand ca scop imbunata-
tirea starii de sanatate a pacientului [1].

incepand cu anul 1906, cand Willem Einthoven
atransmis primul traseu ECG prin telefon, telemedi-
cina s-a dezvoltata vertiginos, permitand: consultare
la distanta, conferinte video, transmiterea de imagini
fixe, monitorizarea parametrilor vitali, educatia me-
dicala continua, diverse aplicatii wireless.

Telemedicina a devenit o practica medicala
standardizata si este folosita zilnic in zeci de tari.
Peste 10.000 de lucrari au fost publicate in ultimii
20 de ani, sustinand eficienta clinica si economiile
de costuri ale telemedicinei.

In Republica Moldova, cei mai mari beneficiari
ai utilizarii telemedicinei sunt pacientii cu patologie
cardiovasculara: sindrom coronarian acut (SCA),
accident vascular cerebral (AVC) si tromboembolia
pulmonara acuta (TEPA). Telecardiologia este prac-
tica moderna ce utilizeaza telecomunicatiile pentru
diagnosticarea la distanta si tratamentul patologiei
cardiace [2].

Sindromul coronarian acut se refera la un
grup de simptome clinice care corespund unei stari
ischemice acute a miocardului siinclude: angina pec-
torala instabild, infarctul miocardic acut cu elevatia
segmentului ST (STEMI) si infarctul miocardic acut
fara elevatia segmentului ST (non-STEMI). SCA STEMI
se caracterizeaza prin risc mai mare de producere a
evenimentelor cardiace majore la scurt timp dupa
prezentare. in SCA non-STEMI riscul evenimentelor
cardiovasculare majore persista un interval de timp
mai lung. Frecventa decesului si rata spitalizarilor
raman ridicate [3, 4, 5].

Telemedicina este utilizata pentru aimbunatati
calitatea asistentei medicale prin gestionarea ratio-
nald a timpului, reducerea numarului de diagnostice
omise, precum si prin ghidarea terapeutica a cazu-
rilor dificile.

Material si metode de cercetare

In studiu a fost efectuata analiza activitatii
Centrului de telemedicina din municipiul Chisindu,
in perioada 2015-2017. Au fost analizate toate
adresarile in cadrul acestui serviciu, de asemenea
studiindu-se si gradul de satisfactie si de confort
atat al pacientilor, cat si al lucratorilor AMUP dupa
implementarea telemedicinei.

Rezultate si discutii

Telemedicina este un concept nou, dar extrem
de avantajos pentru Republica Moldova. in cadrul
telemedicinei, in tara noastra a fost implementat
primul Centru de Diagnostic ECG la Distanta, folosit
de echipele de urgenta prespitalicesti.
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Tabelul 2
Structura patologiei diagnosticate de cdtre specialistii Cen-
trului de Diagnostic ECG la Distantd

Indicatori AMU total
ECG receptionate 11449
Concluzii ECG 11052
ECG recep. echipa de medici Receptionate 2760
AMU Concluzii 2719
ECG recep. echipa de felceri| Receptionate | 8689
AMU Concluzii 8333
a) SCA cu elevatia seg. ST 77
a) SCA fara elevatia seg. ST 219
Aritmii cardiace
Tahicardie sinuzala FCC 100-150/min. 1061
Tahicardie paroxistica supraventriculara 55
FCC 150-200/min
Flutter cu alura ventriculard 150/min. in tip 2 11
Figura 1. Modalitatea transmiterii ECG la distantd cu Flutter atrial cu alura ventriculars 220-250/min. ;
electrocardiograful EK12T Alton-03 in tip 1
Activitatea Centrului de Diagnostic ECG la E'Ob_glgg'/x:'ala cualurd ventriculara 909
Distantd. In cadrul Centrului, in anul 2016 au fost E trasistolie ventriculars 30
transmise si consultate 11.449 de explorari ECG. A
fost solicitat suportul consultativ de catre echipele | Tahicardie ventriculara monomorfa 1
de mediciin 2.760 cazuri, ceea ce constituie 24,1%, Tahicardie torsada de varfuri” -
si de catre echipele de felceri in 8.689 cazuri sau I o
? Fibrilatie ventriculara 2
75,9% .
Asistolie ventriculara 23
Tabelul 1
Activitatea Centrului de Diagnostic ECG la Distantd in anul | Bloc A-V de gradul | 109
2016 Bloc A-V de gradul Il 13
2016 Bloc A-V de gradul lll 13
Denumirea indicatorului Bloc complet de ramura dreapta al fas. HIS 293
abs. %
Bloc complet de ramura stanga al fas. HIS 202
Electrocardiograma (ECG) 327522 | 352 Sindrom WPW 5
Eca . . | R drul Modificari cronice 4053
trar)s.mlse .§I consultate in cadru 11.449 35
Centrului, inclusiv:
Normale 3771
« de catre medici 2.760 24,1
Au fost inregistrate 53 de cazuri de stop cardiac
+ de catre felceri 8689 | 759 la pacientii cu SCA cu supradenivelare a segmentului

Din numarul total de explorari ECG consultate,
a fost stabilit diagnosticul de SCA cu supradeni-
velare a segm. ST in 77 (0,7%) cazuri, de SCA fara
supradenivelare a segm. ST - 1n 219 (1,9%), aritmii
cardiace - 2.932 (25,6%), modificari cronice — 4.053
(35,4%), fara modificari patologice - 3.771 (32,9%)
cazuri.
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ST. Dintre acestea, 13 cazuri au fost resuscitate cu
succes (cu restabilire, inclusiv neurologica), datorita
implementarii telemedicinei in Republica Moldova.
Au fost inregistrate 40 de cazuri de deces in prezenta
echipei AMU la pacientii cu sindrom coronarian acut
cu supradenivelarea segmentului ST deserviti. Ponde-
rea deceselor cauzate de infarctul miocardic acut con-
stituie 1,6% din numarul total de cazuri IMA si 0,02%
din numarul total al urgentelor cardiovasculare.
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Bloc A-V gradul 1| Bloc complet RDFH n"'“;‘“:l""msm Sindrom WPW
[N 293100 _202-7% _f  Scamnd

el P e
Bloc A-V gradul 1__ |
4% '\\\

Tahicardie ventriculara
monomorta

Asistolie ventriculara !qq_::‘ 1caz

23 0,8%
_ Flutter atrial
o 5 cazuri

Fibriltie ventriculra 2
14 v

2 cazuri |/
R

/

Extrasistolie |/

ventriculari
8%

__ Fiutter ventricular
- 11 cazuri

Fibrilatie atriala
09-31%

Bloc A-V gradul ITT
13 cazuri (0,44%)

E Thicardie sinusali ® Thicardie paroxistic supraventriculari
Fluter veniricnlar ® Fluter atrial
Fibrilatie atviali B Extrasistolie ventriculara
® Tahicardie ventriculara monomorfa B Fibriltie ventriculra
Asistolie veniriculara = Bloc A-V gradul I
Bloc A-V gradul IT ® Bloc A-V gradul IIT
Bloc complet RDFH Bloc complet RSFH

Sindrom WFW

Figura 2. Structura aritmiilor cardiace diagnosticate in Centrul de Diagnostic ECG la Distanta

Complicatiile fatale care au determinat decesul sunt:

» socul cardiogen - 35 (87,5%) cazuri;

» edemul pulmonar acut - 2 (5,0%) cazuri;

» aritmiile cardiace critice - 3 (7,5%) cazuri.

Suportul Centrului de Diagnostic ECG la Distantd. Centrul de Diagnostic ECG la Distanta acorda suport
consultativ atat pentru interpretarea ECG neclare si neconcludente, in special pentru felceri, cat si pentru
conduita si tactica tratamentului de urgenta al solicitarilor cu profil cardiovascular. Utilizarea telemedicinei
in Republica Moldova le ajuta echipelor de felceri si echipelor generale sa puna diagnoza ECG a SCA, prin
aceasta atingand obiectivul de reducere a timpului de internare tintitd in spitalele cu posibilitate de coro-
naroangiografie percutanata de urgenta (PCI).

Telemedicina si AVC. Telemedicina in Republica Moldova acorda suport consultativ prin intermediul
medicului coordonator si in cazul pacientilor cu urgente neurologice, in special cu accidente vasculare cere-
brale. Echipele AMU din Moldova, in anul 2015 au deservit 9.896 solicitari cu AVC, in 2016 — 11.119 solicitari,
iar in primele noua luni ale anului 2017 - 8.703 solicitari.

Ponderea solicitarilor AVC consultate in cadrul telemedicinei constituie:

» 10%in 2015;

» 16%1n 2016;

» 22% in primele noua luni ale anului 2017.

11119

12000
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8000

4000

22%
16%

2000

AVC total Solicitari AVC consultate
=2015 =2016 =2017 (9 luni)

Figura 3. Telemedicina si AVC in Republica Moldova, anii 2015-2017

Telemedicina in Republica Moldova, din data de 12.09.2017 si-a extins posibilitatile si pentru pacientii cu
dizabilitati de auz si/sau vorbire, prin implementarea tehnologiilor integrate cu aplicatiile Viber si Skypedin in
cadrul Departamentului Dispecerizare. Conectandu-se la una dintre aceste aplicatii, persoanele cu dizabilitati
vor putea solicita servicii de asistenta medicala urgenta atunci cand se vor confrunta cu o urgenta medicala
si vor putea expedia gratuit mesaje cdtre Serviciul 903, la numarul de telefon 062011544, precizand motivul
solicitdrii si adresa exacta.
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Noile platforme de comunicare vor facilita accesul la serviciile medicale de urgenta prespitalicesti al
persoanelor cu dizabilitati de auz si vorbire din intreaga tara. Pana in prezent, prin aceasta tehnologie de
comunicare directa cu medicul-coordonator de garda din cadrul Departamentului Dispecerizare au fost
deserviti 20 de pacienti cu diferite urgente.

Echipele de felceri ale AMUP din Moldova au primit suport consultativ si ghidare terapeutica la proce-
durile de monitorizare si mentinere a indicilor vitali pentru pacientii de urgenta dupa cum urmeaza:

> inanul 2015 -in 17% cazuri;

» in 2016 - in 49% cazuri;

» n 2017 —in 56% cazuri din numarul total de solicitari deservite.

56%

60% 49%
50%
40%
30% 17%
20% |1
10%

0%

2015 2016 2017

Figura 4. Analiza activitatii Centrului de Telemedicind din Municipiul Chisindu, in perioada 2015-2017

in studiu au fost analizate toate adreséarile in cadrul acestui serviciu, de asemenea a fost studiat gradul de
satisfactie si de confort atat al pacientilor, cat si al lucratorilor AMUP dupa implementarea telemedicinei.

Gradul de satisfactie a pacientilor dupa iGraduI de satisfactie a Medicilor s

implementarea Telemedicinii dupé implementarea Telemedicinii = = '
a. 2015 -2017, CNAMUP, R. Moldova a. 2015 — 2017, CNAMUP, R. Moldova
Bérbati Metlﬁ ci s:
Bdrbati sliemel Felceri ey
] ] o
Femei il Medici si e
Bdérbati Felceri -
- 96%
L 94%\
- 82% 79%.
N -t
o fPm< 2015 2016 2016 2017
2015 2015 2016 2017 il A\
AMBULANCE |

Figura 5. Cresterea satisfactiei pacientilor si a lucrdtorilor medicali dupd implementarea telemedicinei, anii
2015-2017

Concluzii

1. Telemedicina este un nou instrument clinic in managementul pacientilor cardiaci, cu AVC, cu dizabi-
litati etc., datorita cdruia este posibila gestionarea timpuluiin cazul pacientilor critici, cu ghidarea terapeutica
si optimizarea tratamentului dat.

2. Se reduce numarul de diagnostice omise si de spitalizari.

3. Telemedicina permite inlaturarea obstacolelor create de izolarea geografica, in special la populatia
rurald, asigurand accesul timpuriu al acestor pacienti la servicii medicale de calitate.

4. Este necesar de continuat studiile in domeniu, pentru determinarea ratei teleconsultatiei si a efici-
entei costurilor.
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ducere, materiale si metode, rezultate, concluzii),
limitat la maximum 250 de cuvinte.

Cuvinte-cheie

Vor urma titlul, rezumatul si cuvintele-cheie tra-
dusein limbile engleza (Title, Summary, Keywords)
si rusa (HasBaHwme, Pesiome, KnioueBble cnoBa).

Introducere

Material(e) si metode

Rezultate

Discutii

Concluzii

Lista abrevierilor utilizate (dacd este cazul)

Multumiri si finantare (dacd este cazul)

Referinte bibliografice

Tabele si legende la tabele (dacd este cazul) /
pe foi aparte

[lustratii si figuri (dacad este cazul) / pe foi
aparte

Legendele figurilor (daca este cazul)

Descrierea datelor suplimentare, anexe (dacd
este cazul)/ / pe foi aparte

Manuscrisul va fi insotit de Declaratia de
conflict de interese si contributiile autorilor (vezi
anexa).

Lucrarile vor fi prezentate pe hartie cu toate
elementele corespunzatoare, insotite de varianta
electronica, denumirea fisierului va indica numele
autorului si data prezentarii.

Manuscrisele se vor prezenta pentru pu-
blicare pe foi de format A4, folosindu-se o singurd
fata a hartiei. Se acceptd urmatoarele formate de
text pentru manuscrisul principal: Microsoft Word
(1997, 2003, 2007, 2010) si formatele ,rtf’, ,,doc”,
,docx”. Textul va fi printat in stilul Times New Ro-
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man, marimea 14, la 1,5 intervale, cu campul de 2,5
cm pe toate laturile.

Publicatiile medico-sociale, revistele literaturii,
articolele de sinteza si materialele cu tematica far-
maceutica nu vor depdsi 18 pagini si vor contine cel
mult 50 de referinte. Textul articolelor experimen-
tale sau clinice cu un volum de pana la 13 paginisi al
publicatiilor scurte va include: introducere, metode
si material(e), rezultate obtinute, discutii, concluzii
si referinte bibliografice. Materialele informative
- ordine, regulamente, programe nationale, hota-
rari de guvern si legi din domeniul sanatatii — vor fi
publicate integral.

Materialele ilustrative (fotografii, desene,
figuri, scheme, diagrame), intr-un numar minim, vor
contine numarul in ordinea in care sunt citate si nu
vor fi prezentate in text. Se accepta numai desene
realizate in tus negru sau in varianta electronica
negru-alb, fotografii realizate pe hartie fotografica
mata.

Legenda figurilor si tabelelor va fi data pe baza
lor.

Tabelele: fiecare tabel va fi creat cu dublu-spa-
tiere si amplasat pe o pagina separatd, dupa textul
manuscrisului. Enumerarea tabelelor va fi consecu-
tiva, cu cifre arabe, in ordinea primei lor citari in text,
scris cu caractere grase (bold), alinierea - pe stanga,
deasupra tabelului. Fiecare tabel va avea un titlu la-
conic, care va fi scris cu caractere normale (regular)
sub numarul tabelului. In interiorul tabelului nu se
vor utiliza caractere bold.

Formulele matematice sau chimice vor fi scrise
citet si corect (sa se diferentieze clar nivelul pentru
indici, exponenti, literele majuscule sau minuscule
si simbolurile grecesti).

Referintele bibliografice vor fi prezentate
la sfarsitul lucrdrii in ordinea alfabetica a numelui
autorilor, fiind numerotate, sau aranjate conform
citarii in manuscris. Titlurile fara autor se inscriu in
ordinea anului de aparitie. Bibliografia va corespun-
de cerintelor internationale Committee of Medical
Journal Editors fata de publicatiile medico-biologice.
In text, citarile se fac prin indicarea intre bare drepte
[1a pozitiei din lista bibliografica.

Prezentarea manuscrisului

Manuscrisele trebuie sa fie prezentate in forma
electronica si pe hartie, in limba romana sau rusa,




sau engleza. Doar autorul responsabil va putea
depune manuscrisul la redactie; tot el va detine
responsabilitatea completa de procesul de de-
punere, de corespondenta cu redactia pe durata
procesului de publicare. Procesul de publicare
poate fi amanat, intrerupt sau anulat, la discretia
autorului responsabil. Odata manuscrisul depus,
autorul responsabil va primi un cod electronic de
identificare a manuscrisului, pe care il va folosi in
corespondenta ulterioara cu redactia.

Scrisoarea deinsotire. Lucrarile vor fiinsotite
de o scrisoare din numele autorului responsabil
pentru corespondenta: Declaratia de conflict de
interese si contributiile autorilor (vezi anexa).

in atentia autorilor:

. articolele sunt recenzate de specialisti in do-
meniul respectiv in baza unei liste de control
si a concluziei prezentate sub forma de docu-
ment narativ;

INFORMATII PENTRU AUTORI
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. in cazul in care manuscrisul este restituit
autorului pentru revizuire, modificare sau
prescurtare, se va prezenta varianta noua, dar
si varianta initiala a manuscrisului;

. corectura nu se expediaza autorului;

. redactia nu este responsabila pentru veridici-
tatea materialelor publicate;

«  articolele prezentate necorespunzator regu-
lilor descrise nu vor fi inregistrate si examina-
te.

Manuscrisele vor fi depuse redactorului-
sef Natalia Zarbailov, doctor in stiinte medicale,
conferentiar universitar, Universitatea de Stat de
Medicina si Farmacie Nicolae Testemitanu, sau secre-
tarului Valeriu Pantea, doctor in stiinte medicale,
conferentiar universitar, Agentia Nationald pentru
Sanatate Publica.

Prezentarea manuscrisului va fi coordonata
prin telefon la numerele: (+373) 69481481; (+373)
79575247 sau prin e-mail: redactor.spemm@gmail.
com




INFORMATII PENTRU AUTORI

Anexi
DECLARATIA AUTORILOR
Titlul manuscrisului:
Autorul corespondent: numele , institutia
,tel.: e-mail:

Toti autorii subsemnati ai manuscrisului declara ca (bifati):
lucrarea mentionata este originala;
lucrarea mentionata nu a fost publicata anterior;
lucrarea mentionata nu este depusa pentru publicare in alta revists;
toti autorii subsemnati au contribuit la elaborarea manuscrisului;
toti autorii subsemnati au aprobat versiunea finala a manuscrisului;
suntem de acord cu verificarea antiplagiat a manuscrisului;
au fost declarate orice potentiale conflicte de interes.
Toate persoanele care indeplinesc criteriile de autor sunt mentionate drept autori. Toti autorii certifica
faptul ca au participat suficient la elaborarea lucrarii, incat sa isi asume responsabilitatea publica pentru
continutul remis, inclusiv pentru concept, design, analizd, scris sau revizuire a manuscrisului. De asemenea,
fiecare autor certifica faptul ca acest material sau un material similar nu a fost publicat si nu va fi propus
spre publicare in orice alta editie periodica, ihainte de aparitia lui in revista Sdndtate Publicd, Economie si
Management in Medicind.

Contributia autorilor. Va rugam sa indicati contributiile specifice efectuate de fiecare autor (inscrieti
initialele autorilor, urmate de numele lor, de exemplu: AZ / Alexei Zubcu. Numele fiecarui autor trebuie sa
apara cel putin o data in fiecare dintre cele trei categorii, mentionate mai jos.

OoooOoooag

Categoria 1:
Conceptia si designul studiului: ;
Achizitia de date: ;
Analiza si/sau interpretarea datelor: ;
Categoria 2:

Elaborarea (draftingul) manuscrisului: ;
Revizuirea semnificativa a manuscrisului, cu implicare intelectuala semnificativa:

Categoria 3:
Aprobarea versiunii,gata pentru tipar”a manuscrisului (trebuie mentionate numele tuturor autorilor):

Multumiri. Toate persoanele care au adus contributii importante la lucrul raportat in manuscris (de
exemplu, ajutor tehnic, scris si asistenta la editare, suport general), dar care nu indeplinesc criteriile de
autor, sunt mentionate in sectiunea ,Multumiri’, iar acestea si-au dat acordul in scris ca sa fie mentionate.
Daca sectiunea ,Multumiri” lipseste din manuscris, atunci acest fapt semnifica ca nu au existat contributii
substantiale din partea nonautorilor.

Prezenta declaratie este semnata de catre toti autorii:

Numele autorului (tipdrit) Semnadtura autorului Data

(Puteti utiliza o fotocopie a formularului dat in cazul existentei a mai multor autori.)

Va rugam sa transmiteti formularul dupa completare colegiului de redactie sau scanat pe adresa
redactor.spemm@gmail.com
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