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ARTICOLE ORIGINALE

SPLENOPATIA PORTALA: EVALUARE S| REPERE CHIRURGICALE
PORTAL SPLENOPATHY: EVALUATION AND SURGICAL

POSSIBILITIES

Vladimir Cazacov, Vladimir Hotineanu, Vlada-Tatiana Dumbrava, Adrian Hotineanu, Eugeniu Darii

Catedra 2 Chirurgie, USMF “Nicolae Testemitanu”

Rezumat

Lucrarea de fata analizeaza experienta Clinicii 1 Chirurgie in tratamentul multimodal al splenopatiei portale, de interes chirurgical. Studiul nostru evalueaza
interventiile efectuate si rezultatele tratamentului chirurgical al unui lot de 387 bolnavi cu ciroza hepatica, splenopatie si hipersplenism sever asociat,
realizat prin abord clasic sau laparoscopic. Se prezinta tehnicile chirurgicale si rezultatele postoperatorii.

Summary

The study presents the analysis of Surgical Clinic 1 experience of multimodal treatment of portal splenopathy, in surgical aspect. Our study evaluated
the performed interventions and the results of surgical treatment of 387 patients with liver cirrhosis, splenopathy and severe associated hypersplenism,
performed by classic access or laparoscopic. There are presented the surgical techniques and postoperative results.

Introducere

Splenopatia prin cirozé hepaticd reprezintd un eveniment
care apare in istoria naturald a bolilor cronice hepatice si
hipertensiunii portale asociate [1, 13, 14]. Atat patologia cét si
managementul terapeutic au suferit modificari importante in
ultimul deceniu [4, 6, 8, 15]. Una dintre cele mai semnificative
schimbdri a inregistrat chirurgia hipertensiunii portale. In
literatura de specialitate [2, 7, 14, 17] s-au evidentiat eforturi
recente referitoare la imbundtatirea selectdrii pacientilor, care
urmeazd sa fie tratati chirurgical sau medical. Se remarcid
faptul ca acestia, in stadiul actual al dezvoltérii tehnicii
chirurgicale si progreselor in anestezie si terapie intensiva,
trebuie sd beneficieze de o conduita eclecticd si abordare
interdisciplinard multimodald, medicald, endoscopicd si
chirurgicala electivd ,clasicd” sau ,laparoscopicd” [3, 5, 6, 8,
10, 16, 18]. Conduita terapeuticd, indiferent de modalitatea la
care ne-am referi, se hotdraste in functie de numerosi factori:
statusul pacientului; caracterul de urgentd al interventiei;
cauza si mecanismul patogenic al HTP; potenta si relatiile
anatomice ale vaselor sistemului portal; prezenta si gradul

hepatodepresiei, ascitei, encefalopatiei si hemoragiei [1, 2, 4,
7,9, 14, 17]. Preocuparea pentru aceastd temd se datoreaza
frecventei in crestere a cirozei hepatice si cazurilor cu
splenopatie portald, asistind, uneori neputinciosi, la evolutia
progresivd, nefavorabild, spre insuficienta hepatici ireversibila
si deces [2, 6, 13, 14]. Obiectivele acestui studiu au fost analiza
tratamentului chirurgical, atit clasic cat si modern, adresat
splenopatiei portale (SP), preocuparea noastra fiind orientatd
catre alegerea unor tehnici si procedee chirurgicale bine puse
la punct, ca indicatie, timp si amploare, in scopul unui consens
diagnostic si terapeutic.

Materiale si metode

Au fost analizate retrospectiv 387 cazuri cu boala hepaticd
cronicd, internate si tratate in Departamentul chirurgie
hepatobiliopancreatica a Spitalului Clinic Republican. In lotul
de studiu au fost inclusi pacienti cu simptomatologie specifica
datoritd splenopatiei portale, care au avut indicatie pentru
tratament chirurgical. Repartitia cazurilor pe ani de studiu
este reprezentata in Fig. 1.

Distributia cazurilor pe ani de studiu
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Fig. 1: Distributia cazurilor pe ani de studiu.
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Criteriile de includere in studiu au fost reprezentate
de: pacienti cu diagnostic clar stabilit de hepatitd cronici
(32 pacienti) si ciroza hepaticd compensata (355 pacienti),
asociati cu hipersplenism sever si agravarea prognosticului
bolii cronice hepatice. Nu au fost inclusi pacientii cu ciroze

Criptogenetica 7%

Autoimuna 5% |

Virus+alcool 5%

Malformativa 1%
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secundare sau parenchimatos si vascular decompensate,
precum si cei cu splenopatie de origine hematologici. In ceea
ce priveste repartitia cazurilor dupa etiologia bolii hepatice,
frecventa maxima se observa la hepatopatiile virale, fiind de
82% pe lotul studiat (Fig. 2).

VBH 58%

VBH+VHD 8%

VHC 13%
VHC+VHD 3%

Fig. 2: Repartitia cazurilor in functie de etiologie.

La fiecare pacient am intocmit o fisd de protocol, aceasta
cuprinzdnd date anamnestice (varsta, sexul, domiciliul,
afectiuni digestive in antecedente), date clinice obiective
(icter, echimoze, epistaxis, gingivoragii, stelute vasculare in
teritoriul venei cave superioare, edeme, ascitd, encefalopatie
hepatica) si explordri paraclinice (investigatii de laborator
ca bilirubina, transaminazele hepatice, factorii de coagulare,
albumina, ureea, creatinina, etc; ecografia abdominald;
ecoDopplerografia sistemului portal si CT; la necesitate,
radiografia pulmonara; electrocardiograma). Toti pacientii
au fost supusi examindrii endoscopice superioare, indicatiile
pentru efectuare acesteia fiind  screening-ul varicelor
esofagogastrice. La un numar de 251 de pacienti, preoperator,
cu scop profilactic, s-a practicat ligaturarea endoscopicd a
varicelor esofagiene dilatate, cu risc hemoragic inalt; la alti 41
de pacienti - laparoscopia diagnostica.

Rezultate

La 364 (94%) din numarul total de 387 cazuri selectate
si operate, a fost practicatd splenectomia cu devascularizare
azigo-portala Hassab-Kaliba asociatd cu omentopexie, dintre
care la 346 pacienti s-a intervenit prin metode clasice, iar la
41 pacienti (10,6%) prin metoda videolaparoscopica, trei
cazuri fiind convertite la metoda clasica. Dintre interventiile
chirurgicale practicate se detaseazé si 14 anastomoze porto-
cave: 11 spleno-renale distale si 3 omfalo-cave, care au fost
realizate de electie, dupa indicatii bine definite, in situatia
in care anastomoza constituia o optiune acceptabili. In
majoritatea cazurilor, acestea au fost interventii de durats,
laborioase, in special in ceea ce priveste timpul efectudrii
suntului portocav. Acestea sunt ilustrate in Fig. 3. La alti 9
pacienti (2,3%), cu sindrom hemoragipar sever si ascita, s-a
adoptat o atitudine chirurgicald conservatoare, practicind
operatia Kaliba, suturarea pediculului vascular gastric stang si
a arterei lienale, omentopexie.

Fig. 3: Imagini intraoperatorii ce evidentiazd diverse metode chirurgicale.

In timpul interventiei au fost necesare gesturi chirurgicale
suplimentare, dictate de stadiul evolutiv al bolii hepatice si
de complicatiile acesteia, sau de concomitentele patologice
constatate intraoperator, care au necesitat operatii simultane:
colecistectomia (17 cazuri), apendicectomia (7 cazuri), herni-
oplastia (7 cazuri), rezectie de intestin (3 cazuri), drenarea
externd a chistului pancreatic (1 caz).

Majoritatea interventiilor chirurgicale (73%) au fost
practicate in conditii tehnice precare (Fig. 4): splenomegalie
gradul III-IV (94,4%), sindrom hemoragipar sever (71%),
perisplenism important (47%), prezenta nodulilor limfatici in
hilul lienal (21%), coada pancreasului situatd intrahilar (31%),
varianta fasciculata a pediculului vascular splenic (7%).

Monitorizdnd modificarile anatomopatologice importante
(Fig. 5), ca parametru al gravitatii afectiunii hepato-splenice,
cu eventuale repercusiuni asupra prognosticului, am
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Fig. 4: Imagini intraoperatorii: relatiile anatomice ficat-splind (cazuistica clinicii).

evidentiat urmétoarele aspecte ale ficatului, splinei, axului
vascular spleno-portal si ale altor organe intraabdominale: 5
cazuri de ficat malformat; 15 cazuri de infarct splenic; 2 cazuri

i | {

de anevrism al arterei splenice; 18 cazuri cu spline accesorii; 14
cazuri de hematom intrasplenic, asociat cu ruptura capsulard
(5) si hematom perisplenic (4).

Fig. 5: Aspecte intraoperatorii (cazuistica clinicii): A. Infarct lienal; B. Anevrism lienal; C. Ficat malformat; D. Hematom intrasplenic.

Splenomegalia este unul din factorii importanti ce
stabilesc dificultatile tehnice. Dimensiunile intraoperatorii
ale splinei au variat intre 12 si 30 cm, cu o valoare medie de
20,845,76 cm. In observatiile noastre au fost 279 (72,1%)
bolnavi cu splenomegalie masiva si 92 (29,3%) cu megasplina.
Spline accesorii au fost descoperite la 11% bolnavi, localizate,
dupé incidentd, in ordine descrescitoare, in hilul lienal, in

ligamentul gastrolienal si gastrocolic si in omentul mare
(Fig. 5). Dimensiunile ficatului au fost diferite, in functie de
caracterul si stadiul lezional hepatic. Hepatomegalia a fost
prezentid in 31% cazuri, mai frecvent din contul lobului stang;
la 64% pacienti s-a determinat atrofia parenchimului hepatic,
acompaniata de consistenta durd a ficatului si contur neregulat

(Fig. 6).
/i

Fig. 6: Splenomegalie; splina accesorie, splenectomie (imagini intraoperatorii).
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Explorarea intraoperatorie a pus in evidentd leziuni
cirogene macronodulare in 65% din cazuri, micronodulare —
in 25% si micro-macronodulare — in 17% cazuri din totalul
pacientilor operati. In ceea ce priveste prezenta colateralelor
porto-cave

decompresive,  constatim  predominanta

Medica

colateralelor gastro-esofagiene atestatela 87% cazuri, surprinse
in majoritatea cazurilor (60% din ele) si intraoperator, situate
la polul superior lienal (calea diafragmald stangd); distributia
spleno-renali a colateralelor a fost atestata in 46,5% cazuri, iar
cea retroperitoneald - in 30% cazuri (Fig. 7).

Fig. 7: Colaterale porto-cave decompresive.

Am preferat procedeul splenectomiei “cu splina pe loc”
pentru avantajele metodei legate de evitarea posibilelor
complicatii hemoragice in conditiile unui ficat cirotic §i a
sindromului hemoragipar trombocitopenic, iar pe de altd
parte pentru scaderea riscului lezarii cozii pancreasului si
dezvoltarea pancreatitei acute postsplenectomie.

Desi, pentru unele domenii ale patologiei chirurgicale,
rezolvarea laparoscopicd a dobandit statutul incontestabil
de “standard de aur”, in chirurgia HTP, existd inca aspecte
asupra cdrora nu s-a realizat un consens unanim acceptat.
Alaturi de dezbaterile cu privire la indicatii — contraindicatii,
mai persistd semne de intrebare si cu privire la oportunitatea
interventiilor laparoscopice. In incercarea de a ne forma un
punct de vedere propriu, am analizat experienta personald,
dobandita prin confruntarea cu atare situatii. In acest cadru
am cautat sa precizdm dacd splenectomia laparoscopica:

- este realizabila si oportund;

- oferd, in conditii de siguranta pentru pacient, solutii per-
tinente;

- evitd un impact negativ asupra morbiditatii si mortalitd-

tii;

- poate fi, in consecintd, apreciatd ca o modalitate de
reexplorare a pacientilor chirurgicali.

Cazuistica noastra a inclus 41 pacienti cu splenopatii
secundare, bine selectati, avind o topografie convenabila fira
raporturi periculoase de vecinitate, perisplenism important
si cu dimensiuni ale splinei sub 20 cm, in lipsa dereglérilor
marcate ale hemostaziei. Explorarea simpld laparoscopica
a ficatului si splinei cu aprecierea volumului si schimbdrilor
macroscopice ale acestora i inspectarea pancreasului,
mezenterului, epiploonului pentru tesut splenic accesoriu,
s-au efectuat cu un minimum de trocare, cel mai adesea un
trocar de 10 mm si doud trocare de 5 mm. Mérimea splinei
reprezintd un subiect in alegerea abordului laparoscopic. In
cazul splenomegaliilor peste 20 cm (1 caz) sau in prezenta
varicelor perisplenice voluminoase, in special retroperitoneale
(1 caz), am practicat abordul laparoscopic asistat manual
(hand assisted laparoscopic splenectomy - HALS), (Fig. 8).
Timpul mediu al operatiilor a fost de 170 minute, cu limite de
120-480 minute.

Etapele SPLL: abord laparoscopic asistat manual (HALS)

o Aplicarea pneumoperitoneului

o Introducerea trocarelor

« Mobilizarea polului inferior al splinei

« Disectia si clamparea vv. scurte gastrice

« Mobilizarea si sectionarea pediculului vascular lienal

« Disectia atasamentelor laterale peritoneale si ligamentului spleno-
colic + fenestrarea peritoneului parietal

« Extragerea splinei din cavitatea abdominald, drenarea lojei lienale
o Recoltarea bioptatului hepatic

Fig. 8: Timpii splenectomiei laparoscapice practicate in sublotul studiat.
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Pentru aprecierea rezultatelor am urmarit anumiti
parametri: complicatii postoperatorii, durata spitalizarii,
starea la externare si evolutia in timp a bolnavilor. Durata
medie de spitalizare postoperatorie a fost de 11+1,9 zile
(cu limite intre 8 si 39 zile) pentru lotul clasic si de 6,1£2,1
pentru lotul laparoscopic. Rezultatele imediate si la distantd
le considerdm favorabile, raportdndu-ne la cifre din literatura
de specialitate. De altfel, incidenta globala a complicatiilor
postoperatorii, in cazuistica examinat, a fost sub 18,7%: abces
subfrenic (7), pancreatitd acutd postsplenectomie (4), ascit-
peritonita (1), insuficienta hepatorenala severd (2). Deloc
surprinzétor, aparitia acestor complicatii a fost semnificativ
corelatd cu severitatea bolii hepatice, prezenta patologiei
asociate, trombocitoza functionald postsplenectomie,
dificultatile tehnice impuse de perisplenism, anomaliile
axului vascular portal, prezenta nodulilor limfatici parahilar
si situatia intrahilara a cozii pancreasului. Experienta noastrd
arata cd rezultatele postoperatorii la distanta ale chirurgiei
laparoscopice sunt comparabile cu cele ale chirurgiei
deschise, respectiv bune la peste 85% pentru cazuistica
analizatd. Complicatia specifica la distantd a interventiilor
chirurgicale practicate in lotul de studiu este reprezentatd
de trombozele axului venos splenoportal, inregistrate
postsplenectomie, clinico-imagistic documentate la 27 cazuri
(7,9%). Reinterventia a fost necesard in urmatoarele situatii:
hemoragie prin sangerare difuzd din vasele cozii pancreasului
- 2 cazuri; ascit-peritonitd - 1 caz; trombozid entero-
mezentericd — 1 caz. Mortalitatea postoperatorie a fost nuld
in lotul laparoscopic si de 4,2% in lotul clasic, comparativ cu
6-20% - date din literatura de specialitate.

Discutii

Ciroza hepaticd, prin complicatiile ei, ramane o cauza
importantd de morbiditate si mortalitate [6, 14]. O importanta
deosebita in ameliorarea rezultatelor tratamentului
administrat in aceste cazuri grave, o are selectarea pacientului
si gestului terapeutic aplicat. Cei mai multi autori sunt de
acord ca colaborarea clinica intre gastroenterolog si chirurg
este indicatd la toti pacientii [2, 3, 6, 13]. In cazul lotului
studiat, tratamentul pacientilor cirotici cu splenopatie
portala, de interes chirurgical, a fost unul multimodal:
medicamentos, endoscopic si electiv chirurgical. In cazurile
grave, in care preoperator am fost confruntati cu prezenta
varicelor esofagiene de gr. II-III, cu risc hemoragic inalt, am
practicat, in mod obligatoriu, terapia profilacticd endoscopici
a flebectaziilor prin ligaturarea acestora. in practica curenta,

tratamentul chirurgical, atit clasic, cat si modern, adresat
splenopatiei portale (SP), a fost orientat citre alegerea
unor tehnici si procedee chirurgicale bine puse la punct ca
indicatie, timp si amploare. Cea mai frecventd interventie
chirurgicald (94%) practicatd de noi, in lotul de studiu a
fost devascularizarea azygo-portald Hassab care s-a realizat
concomitent cu alte gesturi chirurgicale suplimentare,
dictate atit de stadiul evolutiv al bolii hepatice, cat si de
complicatiile acesteia, metoda fiind considerata de noi de
electie. Tratamentul splenopatiei portale prin cirozd hepatica,
pe cale laparoscopicd, acceptatd de noi in cazuistica analizata
ca alternativa tehnica, a respectat timpii clasici ai rezolvari
chirurgicale. Datele din literatura de specialitate [10, 11, 12,
15, 16], precum si experienta noastra acumulatd, remarca
cd chirurgia laparoscopicd a splenopatiei portale este sigurd
si eficientd la pacienti cirotici selectati, avantajele ei fiind
confortul postoperator, costurile reduse si complicatiile
postoperatorii limitate.

Autorii subscriu cd este necesard realizarea unor studii
prospective in viitorul apropiat pentru a defini mai bine
indicatiile chirurgicale pentru splenectomia laparoscopicd
si a reevalua, cu ajutorul unor chestionare generice si/sau
specifice, impactul global al acestei metode asupra calitatii
vietii pacientilor operati pentru splenopatie portald, secundara
cirozei hepatice.

Concluzii

1. Splenopatia portala este cea mai frecventd complicatie
a cirozei hepatice. Tratamentul combinat, multimodal:
medicamentos, endoscopic si/sau chirurgical a constituit
solutia optima in cazuistica analizata, in ciuda dificultatilor
terapeutice pe care hipertensiunea portald le presupune.

2. In clinica noastrd, ultimele doud decenii au determinat
mutatii importante in abordarea chirurgicala a acestor cazuri.
Odata cu cresterea experientei si cu perfectionarea tehnicii
chirurgicale, indicatia a fost extinsa, existind si o tendinti
tot mai pronuntatd de abordare laparoscopicd (in pionierat
pe tard), tehnicéd care reproduce fidel procedeele clasice, isi
dovedeste valoarea dar isi atinge si limitele.

3. Ligaturarea endoscopici a varicelor esofagiene (LEVE),
inclusd in protocolul chirurgical adresat pacientilor cu
splenopatie secundard, asociatd cu suportul reanimator
complex, a condus la abordarea mai curajoasd a acestor
pacienti cu efect direct asupra rezultatelor chirurgicale si
calitatii vietii.
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MAJIONHBA3UBHbIE ONMEPALU B NIEMEHUUN KULLEYHOW HE-
NMPOXOAMMOCTU ONYXOJIEBOIO reEHE3A

MINIINVASIVE SURGERY IN THE TREATMENT OF INTESTINAL
OBSTRUCTION OF TUMOR GENESIS

Mpy6HumK 10.B.", HeTtkoB A.[1.2

"1. med. H. npog., KagpeOpa xupypeuu N°3 OHMeody
23as. x/0 KY Kb Ne1

Pe3iome

B pabote npeactasneHbl pe3ynbratbl feyenna 120 60MbHBIX C OMYXONbHO TOACTOTO KULLIEYHMKA, OCTIOMHEHHOTO KULLEYHOI HeMPOXOAMMOCTbIO, B Nepuop,
€2009 no 2014 r. MpoaHanu3upoBaHbl CxoAbl neveHna 90 6oNbHBIX ONepuPOBaHHbIX TPAAMLMOHHBIM N1aNapoTOMHbIM AOCTYMOM U 30 60/bHbIX one-
PUPOBaHHbIX 1aNapoCKONMUecKK, U3 KOTOPbIX B 5 Cyyasx neyeHue 6bin0 JONOMHEHO CTEHTUPOBAHMEM KuLueyHIKa. lokasaHa MeToAMKa BbiMOHeH!A
3HA0CKONUYECKON pekaHanu3aLinv 0MyXoneBoro CTeHo3a KuLeyHuka. lposeaeHo cpaBHeHne 3GGeKTMBHOCTY TPAANLIMOHHDBIX NaNapOTOMHbIX 1 lanapo-
CKOMMYECKUX OnepavLyii, a Take Hanuuue bNvxaiLLnX 1 0TAeNEeHHbIX NOCTONePaLMOHHbIX 0CIOXKHEHNIA B 06emx rpynnax.

KntoueBble C10Ba: pak TONCTOMO KULLIEYHIKA, 0CTPAA HENPOXOAMMOCTb KILLEYHIKA, 1anapoCKonuyeckue onepavLmm.

Summary

The results of treatment of 120 patients with colonic cancer, complicated by intestinal obstruction, during 2009 — 2014 period, were set out. There were
analyzed the treatment results of 90 patients operated on, using traditional laparotomy, which formed the basic group. There were also analyzed 30 patients
operated on laparoscopically, 5 of which supported treatment with intestine stent addition. The efficacy of endoscopic recanalization was investigated and
effectiveness of traditional laparotomic and laparoscopic surgery and postoperative complications was compared in both groups.

Keywords: colon cancer, acute intestinal obstruction, laparoscopic surgery.

AKTyanbHOCTD

Ocrpas kunreunas Henpoxogumoctsb (OKH) - curppomHas
KaTeropys, 00beUHAIIAsA OCIOKHEHHOe TeYeHUe pasjind-
HBIX 10 3TUOIOIMY 3a60/IeBaHUI U MATOTIOIMYeCKX IpoLec-
COB, KOTOpBIe popMupyIoT Mopdonormaeckuii cybctpar OKH.
TIo mauusim BO3, OKH cocrasmset 3,8% 0T BceX HEOTIOXKHBIX
3aboneBaHmit OpromHoi monoctu. B crpykrype OKH pasnn-
YalT OCTPYI0 OOTYPAIVIOHHYIO KUIIEYHYI0 HEIPOXOAVMOCTD
(OOKH), opHOJI U3 IpUYMH BOSHMKHOBEHS KOTOPOII ABJIAET-
51 KOJIOpeKTaJIbHBII paK [1, 2, 6.]. 3a mocneguue 40 et ypenn-
ubii Bec OOKH B crpykrype Bcex dopm OKH yBemmumncs
¢ 2-5% mo 20-24% [7]. Ob1as mocneornepanyoHHasi eTasb-
HocTb cpenu 6onmpHbIx ¢ OOKH konebnercs ot 21 mo 44% [4,
5], a mocieoneparioHHbIe BOCIIA/INTe/IbHO-THOMHBIE OCTIOXKHe-
HIA IPY BBIIIO/IHEHUY OIIepal[UY Ha BBICOTE, HEIIPOXOAUMOCTI
pocturarwT 40% [3].

JlaHHas rpymna GONBHBIX IIOCTYIIAeT, KaK IIPaBUIO, Yp-
T€HTHO B TSDKE/IOM COCTOSIHUU U B CBA3MU C 9TUM IIPOU3BOIATCSA
TPEXMOMEHTHBIE U IBYXMOMEHTHbIE OIlepaTVMBHBIC IOCOOMA.
ITpon3BOACTBO OHOMOMEHTBIX OIEPATVBHBIX BMENIATE/IbCTB
SIBTSIETCST HEeOE30IAaCHBIM, 1M3-32 BBICOKOTO PHUCKA HECOCTOs-
TEIPHOCTM LIBOB aHACTOMO30B. JTa Ipymma 6OIbHBIX HYXHAa-
eTcs B IPOBefieHNN MH(Y3MOHHOI IpefoepalliOHHON Tepa-
MY, KOPPEKI[UY BOZHO-3/IEKTPOIMTHOTO OaTaHca.

Hanbonee pacrnpocTpaHEHHBIMM METOAMM HOpPMAIn3a-
UM TOJICTOKUIIEYHOrO IIaCCaXka ABJIAIOTCA: BOCCTAHOBJICHVE
IIPOCBETa IPAMON KUIIKM ITyTeM SHOCKONMYECKONM peKaHa-

JIU3ALUU U HAJIOXKEHME KOJIOCTOMBI JIAIIADOTOMHBIM JOCTYIIOM
VIV TATIAPOCKOIMYECKI.

Ilestp paboOTHI 3aK/II0YAIACh B MCCIEHOBAHUY PE3y/IbTATOB
MaJ/IOMHBA3MBHBIX METOMOB JIEYEHUA OIYXOJIeil TOICTOrO Ku-
HIE€YHVKA OCTOXKHEHHBIX KMIIEYHOM HEIIPOXOANMOCTBIO.

Metopnp1 1 MaTepyaIbl

ITepuopn paborsl oxBarbiBaeT 2009-2014 rr. 3a 3TOT Ile-
puon mocTynmwio 120 60/IbHBIX C PAaKOM TOJICTOTO KMIICYHIU-
Ka, OCTO)XHEHHOTO KUIIEYHOJ HENPOXOAMMOCTBI0. My>XumH
6p1710 50, sxermyH — 70. Bospact konebancs ot 47 o 95 ner.
/3 120 60/1bHBIX, 53 HOCTYNUINA B IeKOMIIEHCMPOBAHHOII CTa-
IMU OCTPOIl OOTYpalMOHHONM KMIIEYHON HeIpOXOfUMOCTH,
67 — B cTaguy KOMIIEHCMPOBAaHHO U Cy6KOMH€HCI/IpOBaHHOI7[
KMIIEYHOI HeMpoXoauMocTu. B 17 cinydaax mocmie sHEOCKONM-
YEeCKOI peKaHa/IM3aLMM YAa/I0Ch IPOBECTY 110 KOHTPOJIEM 3H-
JOCKOIIa ABYXIIPOCBETHBII 30HJ Yepe3 30Hy 00Typauuu, ¢ mo-
CIIef YoM OTMBIBaHMEM KaJIOBbIX Macc. B 5 cmy4asax ymamoch
IPOBECTU CTeHT 4Yepe3 o6Typanuio. [Tocte paspereHst siBye-
HUIT HeIIPOXOAMMOCTH OOJIbHbIE ObUIV OIlepYpOBaHbI Yepe3 2-4
CYTKM IIOC/IE MHTEHCUBHO IIPEJONePaLIOHHO ITOATOTOBKI.

OHIOCKOINMYECKYI0 KOMOMHIPOBAHHYI0 PEKAHAIN3AL[UIO
TOJICTOV KMIIKM IIPOBOAVINA C IIPUMEHEHNEM MOHOIIOJIAPHON
OUATEPMOKOATY/IALMM, BbBICOKOSHEPTETUYECKOIO Jasepa U
¢ubpokononockoma GF-301 "Olympus", SImouns. Ha mepsom
JTamne, STUM IAleHTaM, BOCCTAHOB/IEHNE IIPOCBETA TOJICTON
KUIIKY BBIINOJHANM METOLOM MOHOIIO/IAPHONM [MaTePMOKO-
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arynAanuy, GopMmpys KaHala C MOMOIIBIO SHIOCKOIMYECKIX
MHCTPYMEHTOB, B 00/IaCTV CTEHO3MPOBAHHOTO y4yacTKa. Jlanip-
Helilllee BOCCTAHOBJ/IEHME IPOCBETa TONCTONM KMIIKYM COYeTa-
7N C TMIpUMEHEHUEM JIa3epHOIl POTONECTPYKIUN OIMYXOJIeBOIt
TKaHY, 4epeflysd CEaHChl peKaHaIu3aluy C 24-9acoBoli Iay-
3001 /11 OTTOP>KEHNUS HEeKPOTM3MPOBAHHBIX (PpParMeHTOB HO-
BooOpasoBaHysA. O6s3aTeNbHBIM KOMIOHEHTOM IIpM BbI6Ope
MeTojla OllepaTMBHOTO BMelIaTenbcTBa AbAnach KT opraHos
6prourHoit monoct, MPT, Y3V opraHoB OpIOIIHOI HOIOCTH
C Le/IbI0 OIpefie/IeHNsA MEeTacTaTUYECKOTO NOPakKeHNs Mapue-
TAJIbHON U BUCIEPaNbHOI OPIOIINHEI, ITAPEHXMMATO3HBIX Op-
TaHOB, JIOKAJIbHOI PacIpOCTPAaHEHHOCTY HOBOOOPa3sOBaHMA.
[Tony4eHHble HaHHBIE, 6€3YCIOBHO, BIMSIN Ha BBIOOP Jallb-
Helillell TaKTUKY JIeueHns ManuenTa. [locie BoccTaHOB/IEHNA
ITaccaka COJEP>KMMOT0, IO KMIIEYHUKY CO3/jaBanach BO3MOXK-
HOCTb IIPOM3BOJCTBA KaK IAIAPOTOMHBIX, TaK I JTAIlapOCKOIN-
YEKCKUX OIlePaLii, C yYETOM COBPEMEHHBIX OHKOTOTMYECKMX
IIPOTOKOJIOB.

Jlanapockonmyeckye OIepalyuy BBIIOMHAY, JMCIONb3YA
supoxupyprudecknit komiieke ("Olympus”, Snonns), Habop
JIaIIapOCKONMMYEeCKUX MHCTpyMeHTOB, ammapaT LIGASURE, a
TaKXXe JIAIlapOCKONMMYecKye clMBapolue anmaparbl. Iloka-
3aHMAMM K HAIOXKEHUIO KOTOCTOMBI TaIApPOCKOIMYECKU CTIY-
JKIJIO PasBUTHE IIOJTHOTO OIIyXOJIEBOTO CTE€HO3a M HEBO3MOX-
HOCTb IIPOBEJEHNsA 9HJ0CKONMYecKol pekaHanusauuu. [locre
cosmaHus KapOokcuneputoneyma (mapinenne CO2 = 11-12 MM
PT. CT.) B OPIOLIHYIO IOJOCTh BBOAMINCH TPU TpOaKapa Jua-
MeTpoM 10 MM: B IIapayMOMIMKaIbHOM 06acTU IJIs IIPSIMOIL
OIITUKY, B JIEBOI Me30racTpaabHOI 06/1acTy A/ SHLOCKOINU-
9eCKUX HOXKHUII JIM60 9HAOCKOIMYECKOrO KPIOUKa, B IPaBOIl
HOJB3/IOIIHO 06/7acTy I/ BBefeHMs HAuccekropa. Mobu-
JIM3ALVI0 TOJICTONM KUIIKM BBIIONHS/NIN PaccedeHMEM IIapue-
TaJIbHON OPIOIIVHBI SHOCKONMYeCKMYU HOXHuiamn. Iloce
MOOMIM3ALUM YYacTKa TOJCTOM KUIIKY, KUIICYHYIO IMeETIIIO,
3aXBaYEHHYI0 3@)KVIMOM, BBIBOJVIIN Ha MEPENHION OPIOIIHYIO
CTeHKY, GMKCHPOBaMM OTHENbHBIMYU IIBAMU MOHO(DVIaMEHT-
HBIMI PacCachIBAIOLIVIMMCA HUTAMY pasMepoM 4-0 11 BCKpbhIBa-
1 konoctomy. Ilociie BoccTaHOBNIEHNA MTAaccaXka KAaTOBBIX MacC
U TpOBefieHNsI KOPPEeKLUUY BOIHO-3/IEeKTPOIMTHOrO GajaHca,
CTabMIM3alM COCTOAHMSA OONBHBIX, Yepe3 7-10 mHeit 60mb-
IIMHCTBY GO/NBHBIX MPOU3BOANIOCH OBTOPHOE OIlepaTHBHOE
nedenue. [IponsBoguInch Kak lanapoCKONMYIecKue pe3eKIun
y4acTKa TOJNCTOTO KMIIEYHMKA C HAJOXKEHMEM IIEPBIYHOTO
aHACTOMO3a, JIAIIApOCKONMYECKass MaHyaabHO acCUCTHPOBaH-
Hasl pe3eKIMs C HaJIO)KEHMEM aHACTOMO3a, TaK U TPaJyUIIMOH-
HbI€ JIAIIAPOTOMHbIE OIlE€PALUY C YAa/leH/eM OIIyXOJIH, C HaJlo-
JKEHIEM KMIIEYHOTO aHACTOMO3a.

Hamu onepupoBano 120 60NBHBIX C KUIIEYHOI HEIPOXO-
IVMMOCTBIO OIlyXosieBoro renesa. Ilpousseseno 90 omeparuii
Iy TeM fanapotomui, u 30 1anapocKONM4ecKX OIepannii: 3To
PE3EKINM YYaCcTKa KMIIKY C OITyXOJIbIO M HAa/IOXKEHMEM ITePBUY-
HOTO aHaCTOMO3a, a TAK>Ke onepanyuy Tuna [aprmana.

TpaauLMOHHBIE TATAPOTOMUYECKIE Ollepauuy ObM Cile-
pymwomue: 24 — IpaBOCTOPOHHASA IeMUKOISKTOMMA; 12 — je-
BOCTODOHHASA TeMMKONSKTOMUSA; 44 — onepanusa [apTmana, a
TaxXe B 10 clyYasx BBIIIOTHEHO HAJIOXKEHME KONOCTOMBI. V3
ob1iero konudecTBa 90 6ONbHBIX ONlePMPOBAHHBIX TATAPOTOM-
HO, B 60 cTyJasx OBUIM IPOM3BEJEeHbI SKCTPEHHBIE ONepaliy,
BBUJY HapacTaloUIMX ABJIE€HMUI HENPOXOAUMOCTY, KIVHMUKN
nepdopalmy KUIIKY U ABIEHUII NepuToHUTa. V3 HuUxX y 37
IIPOM3BEfleHa PE3eKIMA KUIIKM C OIYXO/bI0 U BbIBEIEHMEM

Medica

KOZIOCTOMBI. B 23 ciy4asx BBUAY pasnUTOro MEPUTOHUTA NIPU
OIIyXOJIAX C/IETON ¥ BOCXOAALIEl KMIIKY MPOU3BENEHO Y/ae-
HJIE OITyXO/I! U HAJIO>KEHME MIEOCTOMBI.

I[Tpu momomy MeTofa KOMOMHIPOBAaHHON peKaHaIM3aun
TOJICTOJI KMIIKY, IPOCBET OpraHa ObUI BOCCTaHOBJIEH Y 30 ma-
LIMIEHTOB, HOPMA/IM30BaH IaCcCaXX KaJOBBIX Macc. B 5 cmydasnx
METOJ, JOIO/IHEH CTEHTMPOBAHMEM KUIIEYHIKA HUTHHOIOBBIM
CTeHTOM. B mocrnepyiomem, depe3 4-5 CyTOK, 3TUM OGOIbHBIM
BBINO/THEHD! /IallaDOCKONMYECKME OIepaluy C yAaJeHMeM
OIlyXO/M U Ha/lIOKEHMEM aHACTOMO3a. B 7 crydadx IombITKa
KOMOVHIPOBaHHOI peKaHaMM3alys OIyXONeBOIO CTeHO3a
IpAMOJ KMIIKYM He YBEHYaslach yCIeXOM TaK, KaK B IIpoliecce
peKaHaMM3alyy MMENOCh MOCTOAHHOE IOJTEKaHME Ka/IOBBIX
MacC U3 BbIIIENEXAUMUX OT/EN0B TONCTOM KMIUIKM U KpPOBU
U3 0067acTM HOBOOOpasoBaHMA. DTUM MalMEHTaM Oblla BBI-
IIO/IHEHA JIAIIAPOCKONMYeCKass KOMTOCTOMMA, NMPUYEM B TpeX
cay4asx oHa pomonHeHa MmeTopukoit "Hand Assistent”. ITocre
CTabMIM3alUM COCTOAHUSA GONBHBIX 5-7 CYTOK, UM Oblla BBI-
MO/IHEHA JTAllapOCKONMYECKAs PE3EKINA KUIIKM C OIYXOJIbIO.
B 18 cnyyasx BBINO/NHEHA peKaHAIM3aLNA C IOCTeRyomel of-
HOMOMEHTHOIJA JTalapOCKONMYECKOI Pe3EKIMEN 1 HATIOXKEHN-
eM aHacToMo3a. OC/IOKHEHMIT 1 JIeTa/IbHOCTY B OIyDKaiiieM
HOC/IeONepalliOHHOM IepUOfie Y MAIIeHTOB, KOTOPhIM Oblna
BBITIOJTHEHa KOMOMHMPOBaHHAs PEKaHAIN3ALUA OMYX0JIEBOTO
CTEHO33a, 3HIOCKONNYECKOE CTEHTMPOBAHME C IOCENYIOIEN
JIATIAPOCKOIMYECKON pe3eKLMeli, /alapoCKONMyecKas Ko-
7I0CTOMMA, OTMeUeHO He 6bU10. [Ipy MpuMeHeHuN TanapocKo-
IMYECKOJ Pe3EKIMM C Ha/lIOXKEHMEM TIEPBMYHOTO aHACTOMO33,
aHACTOMO3bl HaK/IaAblBalUCh LVUPKYAAPHbBIMY CIIVBAOLIMMA
anmaparamy CDH29-33 ETHICON CIIA.

bonpHple TOC/IE ManapOCKONMYECKUX OIepalmii 3HadM-
TeIbHO MeHblle (B 1.5 pasa) HyXJamuch B HapKOTUYECKOM
06e360/1MBaHNIL.

AXTUBU3aINA TALMEHTOB MIOC/IE IAIIAPOCKONNYECKNX OIle-
pauuii HacTynana Ha 1-2 CyTKHM, TOTfa KaK IOC/Ie /IallapOTOM-
HBIX ollepauuil Ha 3-4 CyTKMU.

CpenHue cpoky HmpeObIBaHUA Ha KOJIKe COCTaBMIN IOCTIe
JIANIAPOCKONMYECKNX onepauuii 5-7 CyTOK, IIOC/Ie JarnapoTo-
munu 8-10 cyTok.

KonmyecTBo 0CmoKHEHMII OCIe TaapOCKONNYeCKIX OIle-
paiuit 6510 3HAYNTEIBHO MEHbIIIE.

[Tocne namapoTOMHBIX OIepanmii 6sU10 18 crrydaes HarHo-
€HMA OTIePAlIIOHHBIX paH, 3 CIy4as IOCTONEPAIIOHHON ITHEB-
MOHIY, U B 2 CIIy4asx ObUIa HECOCTOATENbHOCTD IIBOB, € HO-
CNIEAYIOIIMM Pa3sBUTUEM PA3TIUTOrO IEPUTOHNUTA.

INocne mamapocKonMYecKMX OIepalyii, HarHOEHMil olle-
PALVIOHHBIX NPOKOJIOB OBIZIO 4 Cy4ast, MOCTONEePalIOHHBIX
HMHeBMOHMII — 1 cyd4ait. HecocToATenbHOCTY IIBOB He ObITO.

JleTanmbHOCTD HOJIE JIATTAPOTOMHBIX OIlepaluii 6blIa B 5 CIy-
Yagx: B 2 CIy4asAx MOC/Ie PasBUTHA HECOCTOATENTbHOCTY IIBOB
aHACTOMO3a ¥ PA3/IUTOrO KajoBOIO MEPUTOHNUTA; B 2 CIyYasax
HOCTIe OCTPOII CepHeYHO COCYAUCTON HETOCTATOYHOCTH O0Y-
CIIOBJIEHHAsI paHee IepeHeCeHHbIM MH(ApKTOM MMOKapfa; B 1
Crydae 13-3a BOSHMKILEN IIOCTOIEPALYIOHHO ITHEBMOHNM.

B rpynme 601bHBIX IOC/IE IANIAPOCKONMYECKIX OMepariit
JIeTaNbHOCTY He 6bII0. DTOT PaKT MOXKHO OOBACHNUTD TE€M, YTO
JIaIlapOCKOMMYeCcKUe OIepaluyl MPOU3BOAVINCDH Y GOMBHBIX C
MeHee BbIPa>KEHHOJ COITY TCTBYIOLIEN TATOIOTHEN.

OtpaneHHble pe3ynbTaThl BBDKMBAEMOCTH STUX ABYX IPYIII
6O/bHBIX JOCTOBEPHO HE OTINYA/INC.

B Toxe BpeMs B TpyIIe GONbHBIX ONEPUPOBAHHBIX JIalla-
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POTOMHBIM JJOCTYIIOM B 12 cny4asx o6pa3oBaaych HOCTOIe-
palMOHHbIe BEHTPa/IbHbIE IPHDKU. B rpyImie 60/1bHBIX omepu-
POBaHHBIX JIAAPOCKOIIIMYECK, II0OCTOIIEPALIMOHHBIE IPBIKY He
HabJII0aMICh.

BriBojgm1

Taxkum 06pa3oM, Ha OCHOBaAHMM HOMYYEeHHBIX Pe3y/IbTATOB
MOXXHO CJIeIaTh C/IefYIOlIie BbIBOMbL:

1. DHpoCKOMMYecKass peKaHalIM3alumsa TOJCTON KUIIKU U
MAIIAPOCKOINYECKast KOMOCTOMMUSA SIBAIOTCA 3 eKTHBHBIMU
crroco6aMyt BOCCTaHOBJIEHN:A IIaccaXka KaJIOBbIX MAace, 4TO I10-
3BOJIsIET IPUMEHNUTD OJTHOMOMEHTHBIN M1 IByXMOMEHTHBIN Me-
TOJL JIeYeHMsI paKa TOJICTOTO KUIIEYHNKA.

2. Jlanapockomyyeckue OIlepalMy I03BO/AIOT HE TOJIb-

KO TIPOBECTU PEBU3MIO OPIOIIHON IIONOCTH, HO ¥ afeKBaTHO
IIPOBECTH OIEPATUBHOE JIEUEHME COITIACHO OHKOIOTMYECKOMY
IpoToKony. TakKe 3HAUNTENTbHO CHIDKAIOT KOJIMYECTBO ITOCTO-
HepalOHHbIX OCTIOXXHEHMI, 06pa3oBaHMe MOCTOIEpPAIVIOH-
HBIX I'PBLX, ¥ yMEHBIIAIOT ONIEPAIIVIOHHYIO TPaBMY, COKPAIIIAI0OT
CPOKU JIe4eHMs, YMEHbIIAIOT IOTPeOHOCTD B MCHOIb30BAHUY
HapKOTUYECKUX aHA/IbI€TUKOB.

3. Tlocne mpoBefeHns MaapoOCKONMYECKUX ONepanyii oT-
Me4asioch 6ojee paHHee BOCCTAHOB/ICHNUE EePUCTATIBTUKA KU~
LIeYHMKa y>Ke Ha 1-2 CyTKu.

4. PesynbTaThl /1allapOTOMHBIX OIEpalNii JOCTOBEPHO HE
OT/INYAIOTCA OT Pe3y/NIbTaTOB JIAIIAPOCKONNYIECKIUX OTIePALIMIL.

Jlutepatypa

1.Anues CA. Xupypruueckas TakTika npy pake 060[0YHOI KULLKM, 0CNOXXHEHHOM 06TypaLMOHHOI KULLEYHOI HeMPOXOAMMOCTbH, Y GONbHbLIX NOXMOT0 1 CTAPUeCKoro

Bo3pacta // Poc. oHkon. xypHan. — 1998. — T.8. — (. 23-27.

2.bpuckun b.C. 06TypaLmoHHaa KuLLIeYHaA HeMPOXOAMMOCTL NPU pake 060a0uHoi KwKk // Xupyprua. — 1999. - T.5. - C. 37-40.

3.byanos  B.M., Mackuu C.C. UTpaonepavmoHHas npodunakTika HarHoeHuii nocneonepauyoHHbIx paH // Xupyprus. - 1990. -N2 9. — (. 132-135.

4.byanos B.M., Mackun C.C., Caxkur B.I1., Haymos A.W. Bbibop LI0BHbIX MaTepuasnos 1 CLUMBAKLLNX annapaToB B XVPYPruw KoNOpeKTanbHoro paka // AKTyasnbHble
npobnembl kononpoktonoruu: Te3. gokn. lll kowd. KononpokTonoros. - Bonrorpag, 1997. - C. 47-48.

5.Macknn  C.C., Hegentok fl.B., KapcaHos A.M. [InarHocTKa, TaKTUKa U XMPyprisyeckoe neyeHme onyxoneBoii 06TypaLmoHHOI TONCTOKNLIEYHOI HENPOXOANUMOCTI: COBpe-
MeHHOe COCTOAHMe npobnembl // BectHuk Bonrorpaackoro rocyfapcTBeHHOT0 MeAULMHCKOro yHBepcuTeTa. — 2008. — N2 3. - C. 15-21.

6.k70B B.H. Bbibop xupypriuueckoii TakTUKM 1 METOZOB MHTEHCMBHOIA Tepanum B ieueHni 06TypaLMoHHOI TONCTOKMLLIEYHOIT HENPOXOAMMOCTIA ONYX0NEBON 3TUONOTUM:

agToped. AuC.... A-pa. Mef. Hayk. - BopoHex, 1995. -30c.

7. Eproxun W.A. v coaBT. KuweuHas HenpoxofumocTb // PykoBoactso ans Bpaueii. - C116.: Mutep, 1999. - 448 .



12 NI 2 (55), 2015 - sz

Medica

CRITERII CLINICE SI PARACLINICE DE DIAGNOSTIC DIFERENTIAL
AL TUBERCULOZEI PULMONARE CU PNEUMONIA COMUNITARA
IN CONTEXTUL STRATEGIEI DOTS

CLINICAL AND PARACLINICAL DIFFERENTIAL DIAGNOSTIC
CRITERIA OF PULMONARY TUBERCULOSIS WITH COMMUNITY
ACQUIRED PNEUMONIA IN ACTUAL CONTEXT OF THE STRATEGY
DOTS

Olga Caraiani', Evelina Lesnic’ dr.st.med., Radu Niguleanu® dr.st.med.

'Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,Nicolae Testmitanu”

Rezumat

Introducere: Tuberculoza reprezintd o provocare pentru sandtatea publica in R. Moldova, cu o incidenta pe care o situiaza pe locul al treilea printre tarile
Cu cea mai mare povard a tuberculozei. Pneumonia reprezinta o entitate nozologica cu cel mai mare risc al decesului printre infectiile tractului respirator
inferior. Diagnosticul eronat stabilit de pneumonie determina depistarea tardiva a formelor severe, extinse, cu evolutie cronica, avind un risc inalt al
decesului precoce. Material si metode: a fost efectuat un studiu retrospectiv, selectiv si descriptiv a unui esantion, format din 194 pacienti (esantionul
de studiu — 129 pacienti cu tuberculoza pulmonard si esantionul de comparatie — 65 pacienti cu pneumonie comunitard). Rezultate: a fost apreciat ca
virsta tindra, resedinta urbana, factorul de risc epidemiologic si expresivitatea joasd a sindromului de intoxicatie si bronhopulmonar, localizarea extinsa si
bilaterald a infiltratelor, caracterizeaza pacientii cu tuberculoza. Virsta inaintata, comorbiditdtile, accesibiltatea redusa la serviciile medicale inalt calificate,
expresivitatea inaltd a sindromului de intoxicatie si bronhopulmonar, localizarea infiltratului intr-un numdr relativ mic de segmente, caracterizeazd
pneumonia comunitard. Conduzii: Abordul complex al opacitatilor infiltrative pulmonare necesita a fi efectuat corect si oportun, luind in consideratie
gravitatea situatiei epidemiologice a tuberculozei in R. Moldova.

Cuvinte cheie: tuberculoza, pneumonie, factori de risc.

Abstract

Background: Tuberculosis is a big challenge for public health in R.Moldova, with an incidence that places it on the third place among high TB burden
countries. Pneumoniais a distinct nosologic entity among lower respiratory pathologies with a high risk of poor outcome. Erroneously pneumonia diagnosis
instead of tuberculosis causes late detection of severe, extensive and chronic forms with a high death rate. Material and methods: A retrospecitiv, selective
and descriptive study was realised on a sample of 194 patients (study group — 129 pulmonary TB patients, reference group — 65 pneumonia cases). Results:
It was established that younger age, urban provenience, epidemiological high risk conditions, low expresseviness of intoxication and broncho-pulmonary
syndromes, extensive bilateral localised infiltrates, characterise patients with pulmonary TB. Old age, comorbidities, reduced availability of high qualified
medical care, high expresseviness of the intoxication and broncho-pulmonary syndromes, location of infiltrate in a limited number of segments, characterise
communitic acquired pneumonia. Conclusions: Complex approach of infiltrative pulmonary opacities must be performed properly, considering the severity
of epidemiogical situation in R. Moldova.

Key words: tuberculosis, pneumonia, risk factors.

Introducere

Tuberculoza reprezintd o provocare pentru Sistemul de
Sandtate al oricdrui stat si a fost declarata de citre OMS o
urgentd modiala, in 1993 [3]. Conform raportului OMS,
actual, o treime din populatia modiala este infectatd cu
M.tuberculosis, anual inregistrindu-se peste 9 milioane
de cazuri noi de tuberculoza si 2 milioane de decese prin
progresia tuberculozei. R. Moldova se situeazi pe locul 3 din
cele 18 tari cu povara inaltd a TB din Regiunea Europeand
[3]. Criza social-politica debutata in anul 1990 a determinat
continua agravare a indicatorilor epidemiologici ai TB,
cauzind valoarea maxima a incidentei in anul 2006 de 134 la
100000 populatie si 0 mortalitate de 19 la 100000 populatie.
Acesti indici manifestd o descrestere lentd, ca in anul 2013

sa se inregistreze o incidentd a tuberculozei de 110 la
100000 populatie si o mortalitate de 11 la 100000 populatie.
In 2001, R. Moldova a adoptat strategia recomandati de
OMS, numitd DOTS (Directly Observed Treatment Short
Course Chemotherapy). Programul National de Control
al Tuberculozei, la baza caruia std DOTS, este adoptat la
fiecare 5 ani si are la baza 2 obiective: sa atinga depistarea
a 70% din cazurile noi de tuberculozd pulmonard, prin
microscopia frotiului sputei si sa vindece cel putin 85% din
cazurile noi de tuberculoza pulmonara. In pofida tuturor
investitiilor financiare, mésurilor de optimizare a depistarii
bolnavilor de tuberculoza si instruirii personalului asistentei
medicale primare, atat microscopia frotiului sputei,
cdt si rata succesului terapeutic, nu au atins obiectivele



Anta

. Nr. 2 (55), 2015

13

Medica

stabilite. Conform datelor raportate, ponderea formelor de
tuberculozd pulmonard bacilara in R. Moldova ramine in
platou, fard modificiri semnificative: 2007 - 44,1%, 2008 -
44,1%, 2009 - 39,5%, 2010 - 38,1%, 2011 - 37,4%, 2012 -
39,2%, desi se atestd o ratd ingrijordtor de mare a formelor de
tuberculozd pulmonara cu distructii parenchimatoase: 2007
- 43,7%, 2008 - 46,3%, 2009 - 40,1%, 2010 - 40,3%, 2011 -
38,0%, 2012 - 37,3%. Potrivit PCN-123, diagnosticul TB se
efectueazd conform unui algoritm bine stabilit, ce include
examenul sputei prin coloratia Ziehl-Neelsen, cultura cu
testarea sensibilitafii la chimiopreparatele antituberculoase
si radiografia toracica in doud incidente. Actualmente
a fost inclusd testarea sensibilitatii la rifampicing, prin
intermediul testului Xpert-MTB/RIF [1]. In pofida unui
algoritm de diagnostic bine prestabilit, in circa 30% din
cazurile de tuberculoza diagnosticul prezumptiv eronat
stabilit de ,,pneumonie comunitard” cauzeaza tergiversarea
depistarii tuberculozei, astfel conditionind dezvoltarea
formelor severe, extinse, cronice, cu evolutie rapid fatala.
Insd, gravitatea majord a bolnavilor cu diagnostic eronat
constd in pericolul epidemiologic pe care acestia il expun
asupra populatiei sindtoase in calitate de sursa de infectie
tuberculoasa.

Scopul

Studierea criteriilor clinice si paraclinice de diferentiere
ale tuberculozei pulmonare infiltrative de pneumonia
comunitard, in contextul strategiei DOTS.

Obiective

Studierea particularitatilor biologice, sociale, case-
management, clinice si manifestarilor radiologice ale TB
pulmonare infiltrative §i ale pneumoniilor comunitare;
Elucidarea criteriilor de diferentiere a TB pulmonare
infiltrative §i a pneumoniilor comunitare.

Material si metode

A fost indeplinit un studiu retrospectiv, selectiv si
descriptiv a unui volum total de 194 bolnavi cu infiltrate
pulmonare, in virsta de 18 — 70 de ani, internati in IMSP
Institutul de Ftiziopneumologie ,Chiril Draganiuc” in
perioada01.01.2011 -01.01.2013, distribuitiin 2 esantioane:
esantionul de studiu - 192 bolnavi de tuberculozi
pulmonard infiltrativd §i esantionul de comparatie - 65
bolnavi de pneumonie comunitara. Criteriile de includere
in esantionul de studiu: virsta > 18 ani; tipul pacientului
- »caz nou’; inregistrat i tratat in cadrul IMSP Institutul
de Ftiziopneumologie ,Chiril Draganiuc” in perioada
01.01.2011 - 01.01.2013; esantionul de comparatie: 65
bolnavi de pneumonie comunitara cu virsta > 18 ani;
tratati in cadrul IMSP Institutul de Ftiziopneumologie
»Chiril Draganiuc” in perioada 01.01.2011 - 01.01.2013.
Pentru colectarea materialului primar a fost utilizatd
metoda extragerii informatiei din formularele medicale si
cele statistice. Toate datele cercetirilor clinice de laborator,
instrumentale si ale documentatiei medicale au fost incluse
in fisa individuald de studiu. Au fost utilizate metodele de

analiza: de comparatie; de sintezd; determinarea veridicitatii;
analiza discriminanta. Prelucrarea matematico-statistica a
materialului a fost efectuatd prin verificarea cantitativa si
calitativd a materialului acumulat, mai apoi s-a procedat
la repartizarea materialului in grupéri simple si grupari
complexe. Materialul prelucrat a fost tabelat, folosind
tabele simple, de grup si combinate. Prelucrarea statistica
a rezultatelor studiului s-a efectuat computerizat utilizind
aplicatiile programelor Microsoft Excel XP si Statistica 10,0.

Rezultate si discutii

Particularitati biologice, demografice, epidemiologice
si manageriale. Conform repartitiei dupd gen, am apreciat
o predominare semnificativi a barbatilor comparativ cu
femeile, in ambele esantioane, astfel cd in esantionul de
studiu au fost 97 (75,19+3,80%) bérbati si 41 (63,07+5,98%)
femei, iar in cel de comparatie 41 (63,07+5,98%) béarbati
si 24 (36,92+5,98%) femei, cu acelasi grad de concludenta
p<0,01. Totusi, raportul de genuri a fost practic similar
in esantioanele studiate. Varsta medie a pacientilor
esantionului de studiu a constituit 35,6 ani si a esantionului
de comparatie 54,5 ani, cu diferentd semnificativa atestatd
(p<0,01). Dupa locul de trai, am apreciat o predominare
majoritara a pacientilor din mediul rural in esantionul de
comparatie - 54 (83,07+4,65%) bolnavi, comparativ cu 77
(59,69+4,31%) bolnavi in esantionul de studiu, (p<0,001).
Aceastd constatare demonstreaza accesibilitatea redusa
pentru serviciile medicale a populatiei rurale si aglomerarea
surselor de infectie tuberculoasa in grupurile populationale
urbane.

Factorul de risc epidemiologic major de imbolnavire
de tuberculoza reprezintd contactul tuberculos, care s-a
stabilit la o treime din bolnavii esantionului de studiu (43
(33,33+4,15%) pacienti), iar 33 (25,58+3,84%) pacienti
au provenit din focare epidemice de TB. In esantionul de
comparafie nu s-a constatat contact cu sursa de infectie
tuberculoasa si nici un pacient nu a provenit din focar
epidemic de tuberculoza.

Studiind managementul cazului am constatat ci nu
este nici o diferenta semnificativa intre tipul personalului
medical calificat, care a identificat §i diagnosticat bolnavii
cu pneumonie sau tuberculozd. Majoritatea acestora s-au
adresat serviciilor medicale primare pentru acordarea
ingrijirilor in sanatate (95 (73,64+3,87%) bolnavi ai
esantionului de studiu si 51 (78,46£5,09%) bolnavi ai
esantionului de comparatie). Specialistul pneumoftiziolog
a confirmat mai frecvent diagnosticul de pneumonie
comunitard severa (14 (21,53+5,09%) cazuri), decat cazuri
de tuberculoza (13 (10,07£2,65%) cazuri), insd gradul
de concludenta statisticd nu a fost atins. O particularitate
distinctd este durata de evolutie a simptomatologiei
evocatoare. Astfel, o simptomatologie evocatoare, cu
o duratd de pand la 7 zile, a predominat in esantionul
pneumoniilor comunitare (61 (93,84+2,98%) cazuri), iar
o simptomatologie cu o durata de mai mult de 1 luni a
predominat in esantionul bolnavilor cu tuberculoza (110
(85,27+3,12%) cazuri).
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Repartizarea pacientilor conform motivelor adresirii
la serviciile medicale specializate a demonstrat ca febra
fird rispuns clinic la medicatia simptomaticd, ca motiv
de adresare medicald, a predominat in esantionul de
comparatie - 54 (83,07+4,65%) cazuri, comparativ cu
26 (24,07+4,11%) cazuri in esantionul de studiu, la un
grad inalt de concludentd (p<0,001). Desi celelalte semne
clinice ale sindromului de intoxicatie si bronhopulmonar
au avut tendinta s predomine in esantionul de studiu,
pragul de concludentd nu a fost atins. Deci, hemoptiziile au
conditionat adresarea la medic a 14 (12,96+3,23%) bolnavi
in esantionul de studiu, comparativ cu 4 (3,20+£1,57%)
bolnavi in esantionul de comparatie. Tusea s-a apreciat
intr-o masurd similara in cele 2 esantioane comparate
(60 (55,55+4,78%) cazuri in esantionul de studiu si 77
(61,60+4,35%) cazuri in esantionul de comparatie).
Durerile toracice au cauzat adresarea doar a unui numér
restrans de pacienti (8 (7,40+2,52%) in esantionul de studiu
si 2 (1,60+1,12%) bolnavi in esantionul de comparatie).

Deoarece severitatea deteriorarii starii clinice este
un criteriu al calitatii vietii am constatat ci starea clinicd
mediu alteratd a bolnavilor a predominat nesemnificativ
in esantionul cu tuberculoza: 31 (24,03+3,76%) cazuri vs.
11 (16,92+4,65%) cazuri in esantionul cu pneumonii. in
esantionul cu pneumonii au predominat bolnavii in stare
grava 33 (50,76+6,20%) cazuri si extrem de grava in 21
(32,30+5,80%) cazuri, comparativ cu 53 (41,082+4,33%)
si respectiv 45 (34,88+5,80%) bolnavi ai esantionului
cu tuberculozd. Deci, gravitatea stirii generale este
particularitatea definitorie a pneumoniei comunitare tratate
in conditii de stationar.

Subponderabilitatea, ca rezultat al scdderii vadite in
greutate (indicator al persistentei sindromului de intoxicatie
endogend) s-a constatat la majoritatea pacientilor cu
tuberculozd pulmonara (109 (84,49+3,18%) cazuri) si doar
la o mica parte din cei cu pneumonie (8 (12,30+4,07%)
cazuri). Este importantd ponderea bolnavilor cu dispnee
in esantionul bolnavilor de pneumonie - 59 (90,76£3,59%)
cazuri vs. 95 (73,64+3,87%) cazuri cu tuberculoza (p<0,01).
Aceasta constatare devine o particularitate evidentd a
esantionului cu pneumonii tratate in conditii de stationar.
Diferentiind gradul dispneei, conform criteriilor MRC
[2], am apreciat cd dispneea la efort fizic de urcare in
pantd (gradul II) a predominat semnificativ in esantionul
de tuberculoza (45 (47,36%5,12%) vs 6 (10,16+3,93%)
cazuri), dispneea la mers de 100 m (grad III) a predominat
in esantionul penumoniilor (39 (66,10+6,16%) vs 40
(42,10+5,06%) cazuri in egsantionul de studiu), iar dispneea
de repaus (grad IV) a predominat aseméanator in esantionul
cu pneumonii (20 (33,89+6,16%) vs 10 (10,52+3,14%)
cazuri de tuberculozd). Toti indicatorii s-au diferentiat la
acelasi grad de concludenta statistica (p<0,001).

Bolnavi cu comorbiditati au predominat semnificativ in
esantionul pneumoniilor (65 (100%) vs 93 (74,40+3,90%)
cazuri, p<0,01). Spectrul patologiilor in esantionul cu
pneumonii a fost mai mare fiind conditionatd de virsta mai
inaintata a bolnavilor.

Medica
Tabelul 1
Criterii de difierentiere a infiltratelor pulmonare
Esantion de studiu, Esantion de comparatie,
Indicatori n=129 n=65 p
n M£m (%) n M£m (%)
ContactTB 43 33,33+4,15 0 0 <0,001
Comorbiditati 923 74,40+3,90 | 65 100 <0,001
Acuze > 1luna 110 85,27+3,12 0 0 <0,001
Acuze <7 zile 61 93,84+2,98 0 0 <0,001
Stare grava 66 51,17+2,78 51 78,46+79,14 | <0,001
Cagexie 109 84,49+3,18 9 12,30+4,07 | <0,001
Dispnee gr. lll/IV 50 38,76+3,29 | 59 90,76+2,19 | <0,001
Polisegmentar 129 100 52 80,00+4,96 <0,001
Bilateral 120 93,02+£2,24 | 35 53,84+6,18 <0,01
Distructie 129 100 2 3,07+2,14 <0,001
Diseminatie 129 100 0 0 <0,001
Fibrozd pulmonard 32 2480380 | M 16,92+4,65 <0,05
Aderente pleurale 10 7,75£2,35 15 23,0745,22 <0,05

Studiind aspecte radiologice am constatat afectarea
extinsd pe mai mult de 3 segmente a parenchimului
pulmonar la intreg contingentul bolnavilor de tuberculoza
(129 (100%) cazuri) si 52 (80,0044,96%) cazuri in
esantionul pneumoniilor, atingind pragul p<0,001 pentru
aceastd particularitate. Identic, localizarea bilaterald a
infiltratelor a predominat semnificativ statistic in esantionul
de tuberculozd 120 (93,02+2,24%) vs 35 (53,84+6,18%)
cazuri in cel cu pneumonie, p<0,001. Opacitati infiltrative
de intensitate medie, de diferite dimensiuni, confluente, cu
sectoare de distructie, au fost identificate la toti pacientii
cu tuberculozi. In cadrul esantionului cu pneumonii
comunitare, opacitafi infiltrative segmentare s-au
determinat la 53 (81,53+4,81%) pacient], iar de tip reticulo-
nodular (semn al afectérii interstitiale) la 12 (18,46+4,81%)
pacienti. Distructii parenchimatoase s-au descris la toti
pacientii cu tuberculoza si doar la 2 (3,07£2,14%) pacienti
cu pneumonii. Opacitdfi micronodulare si nodulare de
dimensiuni medii, indicator al diseminatiei bronhogene,
s-au constatat la intreg esantionul de tuberculozi si la nici
un pacient cu pneumonie. Deci, distructia parenchimatoasd
si diseminatia s-au adeverit particularititi radiologice
definitorii ale bolnavilor cu tuberculoza pulmonara. Fibroza
pulmonard, semn radiologic al evolutiei indelungate a
procesuluiinflamators-adescris predominantin tuberculoza
32 (24,80+3,80%) comparativ cu 11 (16,92+4,65%) cazuri
in esantionul de pneumonii. Iar aderentele pleurale au
fost descrise mai frecvent in esantionul pneumoniilor -
15 (23,07£5,22%) vs 10 (7,75+2,35%) cazuri in esantionul
de tuberculoza (p <0,05), probabil datoritd antecedentelor
infectioase respiratorii predecesoare actualei pneumonii.

Concluzii
Studiul aspectelor comparative ale bolnavilor cu
procese infiltrative pulmonare de diferita geneza a stabilit



Anta . Nr. 2 (55), 2015

15

Medica

cd virsta comparativ mai tinird, contactul tuberculos,
latenta dinamicii clinice, cagexia, afectarea topografica
extinsa si bilaterala si particularitatile ce confera gravitate
(diseminatie, distructie, fibrozd pulmonard) au caracterizat
procesul infiltrativ pulmonar specific.

In acelasi timp, virsta inaintat3, comorbiditatile, acuzele
acut debutate, starea generala grava, conditionatd de catre
o dispnee de grad inalt si localizarea intr-un numar relativ

mai redus de segmente, cu afectarea preponderenta a
unui singur plamin, s-au expus ca particularitate pentru
procesele infiltrative pulmonare nespecifice.

Abordul complex al pacientilor cu opacitati infiltrative
pulmonare, necesitd a fi individualizat conform criteriilor
de diferentiere, luind in cosideratie gravitatea situaiei
epidemiologice a tuberculozei in R. Moldova.
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MEDIU DE CULTURA PENTRU INDICAREA RAPIDA A
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THE CULTURE MEDIUM FOR RAPID INDICATION OF
STAPHYLOCOCCUS SPP.INVOLVED IN RESPIRATORY TRACT
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Rezumat

A fost elaborat un mediu de culturd care permite indicarea rapidd a stafilococilor. Metoda elaboratd da posibilitate de a obtine un rezultat preliminar dupa
9 ore de la momentul inoculdrii materialului patologic in comparatie cu metodele obisnuite. Mediul este sensibil, economic si simplu in utilizare, accesibil

pentru laboratoarele microbiologice de diverse niveluri.
Cuvinte cheie: Staphylococcus spp., indicare rapidd, sistemul respirator.

Summary

The culture medium for rapid indication of Staphylococcus spp. involved in respiratory tract infections. It was developed a culture medium that enables
rapid indication of staphylococci. The developed method gives the possibility to obtain a preliminary result after 9 hours from the time of inoculation of
pathological material, compared to conventional methods. Medium is sensitive, economical and easy to use, accessible for microbiological laboratories of

different levels.
Key words: Staphylococcus spp., rapid indication, respiratory system.

Introducere

Infectiile respiratorii reprezintd cea mai frecvent intalnitd
boala la om, fiind motivul principal pentru vizita la medic.
Procesul inflamator este mai extensiv la copii decét la adulti,
in fiecare an adultii dezvoltdnd pana la 4 episoade de infectii
respiratorii acute, in timp ce copiii pot dezvolta intre 6-10 astfel
de infectii, imbolnavirile fiind mai frecvente in sezonul rece.

Infectiile stafilococice sunt si astdzi o problemd de mare
actualitate. Astfel, nicdieri in lume nu se inregistreaza o scidere
a indicilor morbiditatii prin infectii stafilococice si procese
supurativ — inflamatorii, mai mult de atat, stafilococii patogeni
au agravat cu mult situatia infectiilor asociate asistentei
medicale in institutiile curativ - profilactice de copii, in cele de
profil chirurgical, urologic, ginecologic etc.

Stafilococii pot dobandi accesul in parenchimul pulmonar
pe doua cai: aspiratia florei din cdile aeriene superioare si
diseminare hematogend. Pneumonia stafilococici este relativ
neobignuita, dar produce o infectie severd. Ea apare frecvent
dupa intubatia traheala la pacientii spitalizati sau dupé infectii
virale ale tractului respirator [1, 3].

Deoarece infectiile tractului respirator se inregistreazd
frecvent in practica medicald, este binevenita perfectionarea
si elaborarea metodelor rapide de izolare si identificare a
microorganismelor care servesc drept factori etiologici ai

patologiei date, ce ar permite tratamentul precoce si prevenirea
complicatiilor.

Material si metode

Cercetdrile au fost efectuate utilizind materiale si reactive
standarde inregistrate in Republica Moldova de Ministerul
Séndatatii. Tulpinile de referinta au fost primite de la laboratorul
bacteriologic al Centrului National de Sinitate Publica. In
studiu au fost incluse 112 prelevate de la pacientii cu diverse
patologii ale sistemului respirator. Izolarea agentului cauzal s-a
facut pe medii selective si neselective adecvate, iar identificarea
tulpinilor izolate s-a ficut prin metode conventionale si
automate (BD Phoenix) [2,4,5].

Rezultate si discutii

Investigatiile stiintifico-teoretice si experimentale efectuate
de noi au permis elaborarea unui mediului de culturd MSD-
St (Mediu Selectiv Dozat), care permite indicarea rapidd a
stafilococilor in prelevat si aprecierea etiologiei microbiene in
procesul patologic. Pentru a favoriza cresterea si multiplicarea
stafilococilor, am selectat in calitate de nutrienti bulionul
peptonat, hidrolizatul de cazeini si glucoza, ca factor selectivam
utilizat clorura de sodiu, iar ca indicator, pentru determinarea
scinddrii glucozei de catre stafilococi, rosu de fenol. Bulionul
peptonat, cazeina hidrosolubild si glucoza se introduc in calitate
de baza nutritiva, care favorizeazd cresterea si multiplicarea
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stafilococilor, iar impreund cu gelatina, zaharoza formeaza
mediul de cultura sub formd de pelicula cristalizata, care
stabilizeazd mediul si mareste durata lui de pastrare. Clorura
de sodiu atribuie mediului selectivitate, inhiband cresterea si
multiplicarea altor microorganisme. Hidrogenofosfatul de sodiu
impreuna cu dihidrogenofosfatul de potasiu permite stabilirea
pH 7,2-7,4, optim pentru multiplicarea stafilococilor. Rosu de
fenol permite determinarea glucozidazei stafilococilor prin
schimbarea culorii in urma virarii pH-ului spre acid. Mediul este

Tabelul 1
Influenta ingredientelor mediului MSD-St asupra indicarii stafilococilor

fixat la fundul unui flacon cu volumul de 10,0 ml, care serveste si
drept vas pentru multiplicarea si indicarea stafilococilor.

Pentru prepararea mediului MSD-St au fost testate 10
variante de imbinare a ingredientelor. In urma cercetérilor
repetate optima s-a dovedit a fi varianta 10, care include bulion
peptonat, hidrolizat de cazeind, glucoza, clorurd de sodiu,
gelatina, dihidrogenofosfat de potasiu, hidrogenofosfat de sodiu
si rosu de fenol (tab.1).

Nr Ingredientele mediului

Variantele componentei mediului si rezultatele indicarii

o

=

=
—_
N

4 5 6 7

N
—_
o

Bulion peptonat

+

Cazeina hidrolizata

+

Glucoza

+ [+ |+

Zaharoza

+ [+ [+ |+

Gelatind

+ [+ |+ |+ |+

Clorura de sodiu

o o o o R B

Fosfat monopotasic

+ [+ |+ |+ [+ ]|+

Fosfat disodic

+ |+

Rosu fenol

B+ [+ [+ ||+
<[+ [+ |+ |+ |+ [+ |+

Indicarea stafilococilor tmp de 9 ore

w4+ |+ |+ |+ [+ |+

< |+ |+ |+ |+ |+
< |+ |+ |+ |+

< |+ [+ |+

m |+ |+

S|+ [+ |+ |+ [+ [+ |+ |+ |+

Notd: ,+"— prezenta ingredientului; ,—, — lipsa ingredientului; X — cresterea si multiplicarea - stafilococilor ce permite indicarea lor dupd 24 ore de incubare la 37°C; - nu
permite indicarea stafilococilor; ¢ - cresterea si multiplicarea stafilococilor permite indicarea lor timp de pdnd la 9 ore de incubare la 37°C.

Variantele 4,5 si 6 la fel permit indicarea stafilococilor timp
de pand la 9 ore, insd la omiterea clorurii de sodiu mediul este
lipsit de selectivitate, iar lipsa gelatinei si zaharozei nu permit
formarea mediului sub formd de peliculd care stabilizeaza

mediul i mareste durata lui de pastrare.

De asemenea, am stabilit sensibilitatea mediului in functie de
componenta cantitativa al ingredientelor. Pentru aceasta au fost testate
5 variante de componenti cantitativa a mediului MSD-St (tab.2).

Tabelul 2
Sensibilitatea mediului MSD-St la indicarea stafilococilor in functie de continutul cantitativ al ingredientelor (in % de masd)
Bulion (azeina Glucozd Zaharozd Gela Clorurd de KH,PO, Na,HPO, Rosu Concentratia initiald a stafilococilor
peptonat hidrolizatd sodiu si indicarea lor timp 9 ore de
N tind de fenol incubare la 37°C, cm./ml
107 106 10° 10
1 12,24 4,71 12,24 0,11 4,71 56,48 3,76 5,65 0,11 + + - -
2 11,49 492 11,49 0,12 4,92 57,43 4,10 541 0,12 ++ ++ ++ ++
3 11,42 571 11,42 0,11 571 57,12 3,63 4,76 0,11 ++ ++ ++ ++
4 1,37 6,31 1,37 0,1 6,31 56,83 3,28 4,29 0,1 ++ ++ ++ ++
5 10,89 6,31 10,89 0,12 6,31 57,34 3,44 4,59 0,12 + + - -

Notd: ,++" - reactie pozitivd (culoare galbend intensa); ,+" — reactie slab pozitivd (culoare gdlbuie); ,-” — reactie negativd (culoare rosie).

Experimental am stabilit cd varianta 3 contine ingredientele
in raportul optim pentru indicarea rapidd a stafilococilor.
Trebuie mentionat faptul ca la prepararea mediului pentru
efectuarea unei analize, ingredientele se utilizeaza in cantitati

minime, ceea ce-l face destul de econom.
Pentru a determina durata de pastrare a mediului MSD-St,

l-am testat timp de 12 luni (tab.3).
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Tabelul 3
Durata pdstrarii proprietdtilor indicatorii ale mediului MSD-St
Intervalul observarilor Timpul indicdrii stafilococilor in concentratiile initiale 1-10 c.m./ml, in ore
1 2 3 5 6 7 8 9 24
30zile - - - - - - + ++ ++
3 luni - - - - - - + ++ ++
6 luni - - - - - - + ++ ++
9 luni - - - - - - + ++ ++
10 luni - - - - - - + ++ ++
12 luni - - - - - - + ++ ++

Notd: “~* - culoare initiald rosie (rezultat negativ); “+” - culoare galben-deschis (rezultat slab pozitiv); “++" - culoare galbend (rezultat pozitiv).

Experimentele au aratat cd mediul MSD-St sub formd de
micropeliculd uscata si fixatd la fundul recipientului poate fi
pastrat la temperatura camerei, fara asi schimba proprietatile
initiale, timp de 1 an (termen de observare).

Pentru indicarea stafilococilor in flaconul cu mediul
pelicular se introduc 2,0 ml de apd distilata sterild in care
se dizolva pelicula, obtinindu-se o solutie de culoare rosie.
Apoi se insdmanteaza tulpina de stafilococ in concentratia

de 10! - 10° c.m./ml. Flaconul se incubeazi la temperatura de
37°C pani la 9 ore. In cazul prezentei stafilococilor, culoarea
mediului se schimbd in galben, sub actiunea metabolitilor
acestora, pe cand in flaconul martor (mediu fira cultura de
stafilococ) culoarea rimane rosie.

Timpul indicarii stafilococilor depinde de concentratia
initiala a acestora intr-un mililitru de material examinat

(tab.4).

Tabelul 4
Timpul indicarii stafilococilor in functie de concentratia lor initiald
Concentratia microorganismelor ) R
(cm./ml) Timpul indicarii, ore
1 2 3 4 5 6 7 8 9 24
10' - - - - - - - + ++ ++
10? - - - - - - - + ++ ++
10° - - - - - - + + ++ ++
10* - - - - - + ++ ++ ++ ++
10° - - - - + ++ ++ ++ ++ ++
10¢ - - - + ++ ++ ++ ++ ++ ++
107 - - + + ++ ++ ++ ++ ++ ++
108 - - + ++ ++ ++ ++ ++ +4 ++
10° - + ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++
2 mld. si mai mult ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++ ++

Notd: “++" — reactie pozitivd pronuntatd; ,+" — reactie pozitivd; ,-” — reactie negativa.

Dupa cum ne-au demonstrat experimentele realizate,
indicarea celulelor unice de stafilococi este posibild deja peste
8-9 ore de incubare, iar a concentratiilor 10*-10° c¢.m./ml
peste 5-6 ore de incubare la temperatura de 37°C.

Pentru determinarea selectivitatii si  specificitétii
mediului MSD-St am recurs la efectuarea experientelor in
serie, cu 4 loturi de microorganisme in asociatie, in 30 de
repetitii. La formarea asociatiilor microbiene am selectat
microorganismele cel mai frecvent implicate in infectiile
tractului respirator (tab.5).

In urma cercetirilor efectuate am stabilit cd mediul MSD-
Stdispune de selectivitate inalta fata de stafilococi, in functie de
concentratia lor initiald si a microorganismelor din asociatie.
Conform datelor din tabelul 5, indicarea stafilococilor
in concentratie de 10° c.m./ml din asociatiile microbiene
Staphylococcus aureus 10° cm./ml + Pseudomonas
aeruginosa 10° c.m./ml; Staphylococcus aureus 10° c.m./ml +
Escherichia coli 10° c.m./ml; Staphylococcus epidermidis 10°

c.m./ml + S.pyogenes 10° c.m./ml este posibild dupa 6 ore de
incubatie la temperatura de 37°C, iar in concentratii de 107,
10°,10* c.m./ml dupa 9 ore.

Am  stabilit veridicitatea  statistica a indicilor
aprecierii selectivititii mediului MSD-St din asociatia
microorganismelor Staphylococcus aureus 105 c.m./ml +
Pseudomonas aeruginosa 106 c.m./ml; Staphylococcus aureus
105 c.m./ml + Escherichia coli 106 c.m./ml; Staphylococcus
epidermidis 105 c.m./ml + S.pyogenes 106 c.m./ml in
comparatie cu asociatiile in care concentratia stafilococilor
este de 102, 103, 104 c.m. in 1 ml (P<0,001).

De asemenea am stabilit veridicitatea statisticd intre indicii
indicdrii stafilococilor din asociatiile de microorganisme
timp de 6 ore si 9 ore (P6;9), si 9 ore si 24 ore (P6;24), unde
(0,05>P<0,001).

Putem conchide cd mediul MSD-St dispune de selectivitate
inalta fatd de stafilococi, inhiband cresterea si multiplicarea
microorganismelor din asociatie.
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Tabelul 5
Selectivitatea mediului MSD-St
Indicarea, in ore
Nr. Specia de microorganisme in asociatie _Nr. . 6 9 2% 69 924
d/o (c.m./ml) experimentului
% + ESp % + ESp % + ESp ore ore

1. S.aureus (10%) Paeruginosa (109) 29 0 93,1+2,9 100+0,0 - <0,05
2. S.aureus (10%) E.coli (10°) 28 0 96,4+2,6 100£0,0 - <0,05
3. S.epidermidis (10) S.pyogenes (10°) 30 0 93,3+2,7 96,6:£2,4 - <0,05
4. S.aureus (10°) Paeruginosa (10°) 29 0 89,7429 96,6+2,3 - <0,05
5. S.aureus (10%) E.coli (10°) 30 0 90+2,8 96,6+2,4 - <0,05
6. S.epidermidis (10°) S.pyogenes (10°) 30 0 93,3+2,7 100+0,0 - <0,05
7. S.aureus (10*) Paeruginosa (10°) 30 10,0+0,7 93,3+2,7 96,6+2,4 <0,001 <0,05
8. S.aureus (10%) E.coli (10°) 28 7,204 96,4+2,6 100+0,0 <0,001 <0,05
9. S.epidermidis (10) S.pyogenes (10°) 30 16,7+0,9 100£0,0 100+0,0 <0,001 -
10. S.aureus (10°) Paeruginosa (10°) 29 13,8+0,8 96,6+2,4 100+0,0 <0,001 <0,05
1. S.aureus (10°) E.coli (10°) 30 16,7£0,9 96,6+2,4 100%0,0 <0,001 <0,05
12. S.epidermidis (10°) S.pyogenes (10°) 30 23,3£1,2 100+0,0 100+0,0 <0,001 -

Pentru determinarea sensibilititii mediului MSD-St am
efectuat in serie experimente cu 5 tulpini de stafilococi in 2
concentratii 10%, 10° c.m. in 1 ml, in 11-13 de repetitii. Paralel
am efectuat insdméntarea pe mediile gelozi salind cu galbenus
de ou si geloza-singe (tab.6). Am stabilit cd MSD-St este mult
mai sensibil fata de mediile geloza salina cu galbenus de ou si
gelozi-singe si permite indicarea stafilococilor timp de 6 ore de
incubare la temperatura de 37°C la o concentratie de 104 c.m./

ml in 58,2% din cazuri; la o concentratie de 105 c.m./ml in 100
% din cazuri, in comparatie cu 18-24 ore la utilizarea mediilor
gelozd salina cu galbenus de ou si geloza-sange.

Au fost examinate 112 prelevate recoltate de la pacienti cu
diverse patologii ale tractului respirator. In 32 cazuri au fost
indicate tulpini de Staphylococcus spp. Rezultatele obtinute prin
metoda rapda au fost confirmate in 100% cazuri prin metoda
obignuitd.

Tabelul 6
Sensibilitatea indicdrii stafilococilor cu mediul MSD-St in comparatie cu mediile gelozd salind cu gdlbenus de ou si gelozd-sdnge
Nr. Concentratia microorganismelor siindicarea lor (dupd culoare) dupd 6 ore de incubare la temperatura de 37°C, c.m./ml
€Xp. MSD-St Geloza salind ou Gelozd-sdnge
Nr Specia microorganismelor 10¢ 10° 10 10° 10¢ 105
dir %eESp %eESp %ESp %ESp %eESp %eESp
1. S.aureus ATCC 25923 13 53,8£1,5 100%0,0 0 0 0 0
2. S.aureus ATCC 12600 12 66,7£1,7 100+0,0 0 0 0 0
3. S.aureus® 12 58,3+1,2 100+0,0 0 0 0 0
4. S.epidermidis ATCC14990 1 45,5411 100x0,0 0 0 0 0
5. S.saprophyticus ATCC 15305 12 66,7+1,7 100+0,0 0 0 0 0
Total 60 58,2+0,9 100£0,0 0 0 0 0

Notd: *- tulpind clinicd

Concluzii

Mediul MSD-St dispune de selectivitate, permite cultivarea,
acumularea si indicarea stafilococilor in concentratii initiale de
10'-10*> c.m./ml timp de 8 - 9 ore, iar in concentratii de 10*
10° c.m./ml - dupa 5-6 ore de incubare la temperatura de 37°C.
Forma de prezentare a mediului de cultura sub forma de peliculd
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STANDARDE DE DIAGNOSTIC §I TRATAMENT

BOALA DE REFLUX GASTROESOFAGIAN (BRGE)
GHID PRACTIC BAZAT PE EVIDENTA CLINICA

DESTINAT CHIRURGILOR, REZIDENTILOR-CHIRURGI §I STUDENTILOR

GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE (GERD)
A PRACTICAL GUIDE BASED ON CLINICAL EVIDENCE

DESIGNED FOR SURGEONS, RESIDENTS-SURGEONS AND STUDENTS

Sergiu Ungureanu
IMSP “Spitalul Clinic Republican”

BRGE reprezintd un ansamblu de tulburdri ale jonctiunii
esofago-gastrice (JEG) ce au la bazd trecerea intermitentd sau
permanentd a continutului gastric sau/si duodeno-jejunal in
esofag.

Mai multe studii randomizate din térile Europei
Occidentale si SUA demonstreaza in ultimii ani o incidenta
inalta a acestei patologii — 1000-1500:100000 de populatie,
plasind astfel BRGE pe primul loc ca frecventd intre
afectiunile tubului digestiv superior2.

Un grup de experti ai OMS, analizdnd incidenta
patologiilor neonocologice a tubului digestiv, apreciazd
BRGE ca maladia secolului XXI, fiind depistaté la 5-10% din
populatiel.

BRGE poate afecta considerabil calitatea vietii pacientilor
si genereazd pierderi economice importante. Prin urmare,
cercetdrile medicale in acest domeniu sunt indreptate in
primul rand spre descoperirea metodelor de ameliorare a
vietii cotidiene a pacientilor cu BRGE.

Desi unele simptome ale acestei patologii le intalnim in
descrierile lui Avicena, maladia propriu-zisé a fost descrisé in
1879 de catre H. Quinke. Oglindita fiind in literatura medicala
sub diferite denumiri ca esofagita pepticd, reflux-esofagita,
maladie de reflux si doar in 1996 in clasificarea internationald
aaparut termenul de boala de reflux gastroesofagian (BRGE).

Epidemiologie

Evoluarea incidentei refluxului gastroesofagian in
populatia generald este dificild, intrucét existd numeroase
cazuri asimptomatice sau atipice. Actualitatea BRGE este
adusd de incidenta in crestere a acestei patologii in toatd
lumea.

Rezultatele studiilor epidemiologice ~demonstreaza
o frecventd de 5-10% a BRGE la populatia examinatd.
Totodatd mai multe studii mari endoscopice la pacientii cu
simptomatologie digestivd depisteazd esofagita de reflux la
6-31% pacienti. Conform studiilor epidemiologice in SUA la
44% de americani, pirosisul se intalneste odatd in lund, iar la
7% — zilnic, 13% din populatia adulta folosesc antacide 1-2

ori pe saptimani. In Franta BRGE este de asemenea cea mai
frecventa patologie digestivd. La 10% din populatia adultd
simptoamele refluxului gastroesofagian apar anual minimum
o singura dati. In SUA suferd de BRGE mai mult de 44 min.
oameni*’.

Patogenia

Refluxul gastroesofagian poate aparea la individul absolut
sanatos, fard a provoca o suferintd clinica, in mai multe
ipostaze:

- postprandial

- interprandial

- nocturn (clinostatic)

In aceste situatii contactul refluatului gastric sau duodenal
cu mucoasa esofagiana este de scurtd durata, < lord/24ore
(=5% din timpul monitorizat), iar pH-ul parietal nu coboara
mai jos de 4,0.

Maladia se declanseazd cand se deregleazd mecanismele
de bariera antireflux ale jonctiunii esofagogastrice (JEG),
unde rolul primordial il are disfunctia sfincterului esofagian
inferior (SEI).

Deficitul functional (hipotonie, relaxare episodicd) al SEI,
fiind primar (idiopatic) sau secundar unor boli organice ale
esofagului, cardiei sau a stomacului in intregime, demareazi
circuitul vicios ce deregleaza balanta fiziologica intre factorii
de agresiune si apdrare a mucoasei esofagiene.

BRGE, fiind conceputd la debut prin mecanisme
dismetabolice, apare in fazele avansate cu leziuni peptice
severe a mucoasei tubului digestiv intr-o zona dificild si greu
accesibild pentru chirurg.

Factorii defensivi:

I. Mecanisme de baraj ale refluxului gastroesofagian
(Fig.1) "%

- structurile tisulare esofagiene bine dezvoltate, in special
SEI

- unghiul Hiss ascutit

- valva Gubarev si rozeta cardiei

- lantul oblic de muschi (fular) al cardiei gastrice
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Fig. 1: Functiile elementelor JEG.

- fornixul gastric

- “célugul® pilierilor diafragmali

- aparatul ligamentar eso-diafragmal si diafragmo-fundic

- motilitate si evacuare adecvata a stomacului (a pilorusu-
lui)

- presiunea normald intraabdominald

- lungimea segmentului abdominal al esofagului

II. Mecanismele de protectie nemijlocitd a mucoasei eso-
fagiene:
- functia de tampon a mediului alcalin salivar
- “clearance”- ul esofagian
- rezistenta tisulard a mucoasei esofagiene:
« preepiteleala (mucusul, ionii de bicarbonat)
« epiteliald (epiteliul pluristratificat, membranele celu-
lare, proliferarea epiteliald)
« subepiteliald (membrana bazald a mucoasei)

Factorii agresivi: >*

1. Disfunctia (relaxarea) SEI

2. Incompetenta cardiei

3. Presiunea intragastrald si intraabdominald marita:

- stenoze antrale sau duodenale
- formatiuni de volum intraabdominale

4. Hipersecretia gastrica

BRGE demareazd si evalueaza progresiv la prezenta a
unui sau mai multi factori agresivi, in lipsa mecanismelor
de apiarare a mucoasei esofagiene, rolul hotarator in aceastd
constelatie apartinind disfunctiei SEI.

In relaxarea SEI (presiunea < 7mm/Hg) sansele
refluxului sunt mari. Refluxul se coreleazd cu relaxarea SEI
in afara actului de deglutitie. Refluxul favorizeazd inflamatia
esofagului distal, iar acesta printr-un cerc vicios, deprima
presiunea SEI. Hipotensiunea sfincteriana a fost observata la
bolnavii cu modificéri histologice de esofagita, in timp ce in
refluxul gastroesofagian necomplicat - presiunea sfincteriand
normald.

Unrolimportantasupra tonicitétii SEI, cat sia competentei
cardiei gastrice il au mai multi factori, care in aspect etiologic
meritd a fi repartizati in doua categorii:

A. Cauze primare (afectiuni neuromusculare a peretelui
esofagian):

- afectiuni neuro-vegetative

- maladii §i traumatisme cranio-cerebrale

- maladii §i traumatisme vertebro-medulare

- maladii neuro-endocrine

- medicatii

- alimente

- maladii de sistem

B. Cauze secundare:

1. patologia jonctiunii esogastrice:

- hiernie hiatala
- diverticul epifrenic
2. patologie gastrica.
- ulcer gastro-duodenal cu sindrom hipersecretor
- ulcer pilorobulbar asociat cu dereglarea pasajului
gas-troduodenal
- ulcer polar superior (cardial, subcardial, al fundului
gastric)
- tumori gastrice obstructive
- maladia Menetrier cu sindrom hipersecretor
3. dismotorica antrobulbara:
- duodenostaza
- duodenospasm
- piloroduodenospasm

4. dischinezii jejunale (postoperatorii)

C. Mixte (asocieri intre A si B)

D.Patologiicareasociaza hiperpresiuneaintraabdominala:

- meteorism

- tumori (formatiuni de volum)

- ascitd

- obezitate

Rolul principal in mecanismul competentei cardiei revine
sfincterului esofagian inferior.
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SEI prezinta o zona a regiunii esofagului abdominal (in
proiectia trecerii esofagului in cardie) cu lungimea 3-4 cm,
formata din musculatura neteda. SEI poseda vascularizare si
inervatie proprie si functie motorie autonoma specifica.

Relaxarea SEI este stimulatd de nervul vag prin fibrele
colinergice preganglionare, postganglionare non-colinergice
si non-adrenergice. Stimularea simpatica mareste tonicitatea
SEIL In afara de aceasta asupra SEI influenteaza factorii
umorali diferiti. Gastrina, motilina, histamina, bombezina,

vazopresina,  prostaglandina  F2a, a-adrenomimetice
si b-adrenoblocantii maresc tonusul SEI. Secretina,
glucagonul, colecistokinina, neurotenzina, polipeptida

inhibitorie gastricd, progesteronul, prostaglandinele E1
si E2, a-adrenoblocantii, b-adrenomimetice si dopamina
micsoreaza tonusul SEL

In repaus, musculatura esofagiana neteda se afla in stare de
constrictie tonicd. Din aceastd cauza la o persoand sianatoasd
in conditii de repaus esofagul este inchis. In aceasti situatie
in SEI se dezvolta o presiune de la 10 pana la 30 mmHg, in
dependentd de faza respiratiei. Presiunea minima a SEI se
determind in perioada postprandiald, maximd - noaptea.
In cazul bolii de reflux gastroesofagian are loc hipotonia sau
atonia SEI (presiunea SEI < 10 mmHg).

Hipotonia SEI este favorizata de:°

«Consumul produselor alimentare si medicamentelor, ce
contin cofeind

eAdministrarea medicamentelor ce scad tonusul SEI
(papaverina, blocantii canalelor de calciu, no-spa, nitratii,
colinoblocantii, analgeticele, doxaciclina, teofilina)

eAfectiunile nervului vag (starea post-vagotomie, neu-
ropatie diabeticd)

oFumatul

e Alcoolismul

oSarcina (influenta factorilor hormonali asupra SEI,
hiperestrogenemia, progesteronemia, cresterea presiunii
intraabdominale)

Cauzele, ce provoacd cresterea frecventei episoadelor de
relaxatie spontand a SEI.>

1.Dereglarea peristaltismului esofagului (dischinezia),
ce provoacd micgorarea unghiului esogastric §i micsorarea
presiunii asupra portiunii inferioare a esofagului in cutia
toracica.

2.Alimentafia abundent, rapida, cu aerofagie masiva si
cresterea presiunii intragastrale ce duce la relaxarea SEI si
refluxul continutului gastric in esofag.

3.Meteorism.

4. Ulcer gastric (IV) sau duodenal. Aproximativ % din
bolnavii cu ulcer gastro-duodenal au reflux gastroesofagian.

5.Duodenostaza de orice etiologie.

6.Consumul excesiv de grasimi, condimente, produse fai-
noase (retentia de lungd durata a bolului alimentar in stomac
duce la cresterea presiunii intraabdominale).

Factorii indicati mai sus cauzeazd refluxul agresiv al
continutului gastric sau duodenal, ce contine acid clorhidric,
pepsind, acizi biliari, ce cauzeaza afectarea mucoasei
esofagiene. Manifestdrile inflamatorii se dezvoltd in cazul
contactului de lungd durati a refluatului cu mucoasa

Medica

esofagiana (> 1 ord/24 h).

Actiunea mecanismului antireflux este asiguratd de:
« Lungimea portiunii intraabdominale a esofagului
« Unghiul Hiss (fiziologic 20-90 grade in dependenta
de constitutie)
o Crura diphragmatis
« Plica Gubarev, formata de rozeta mucoasa a cardiei

Un loc important in fixarea esofagului in orificiul
esofagian al diafragmei are ligamentul Morozov-Savin
(ligamentul frenicoesofagian). Acest ligament limiteaza
tractia ascendentd a cardiei i permite mobilitatea esofagului
in momentul deglutitiei, tusei, vomei. Peritoneul are
un rol suplimentar in fixarea esofagului. Din dreapta
portiunea abdominald a esofagului este fixata de ligamentul
hepatogastric, dorsal — de plica esofagopancreaticd. Tesutul
adipos paraesofagian, fornixul gastric, lobul hepatic stang de
asemenea participa in fixarea esofagului.

Atrofia fibrelor musculare in regiunea hiatului
esofagian al diafragmei (HED) si in special a ligamentului
frenicoesofagian (LFE) de orice etiologie cauzeaza dilatarea
HED - migrarea jonctiunii esogastrice in cavitatea toracicd
(acest fenomen este favorizat de cresterea gradientului intre
presiunea intraabdominald si intratoracici) > dereglarea
functiei SEI > scaderea presiunii in regiunea SEI > reflux >
esofagita de reflux > stenoza, brahiesofagul, esofagul Barrett

etct.

Manifestarile clinice:

Tabloul clinic al BRGE este extrem de variabil.

Manifestérile clinice a BRGE pot fi comparate cu un
»aisberg” (Castell)®. Partea ascunsi, subacvatica a ,,aisberg’-
ului este formata de pacientii cu simptomatica redusa. Acesti
pacienti se trateazd de sinestatdtori §i recurg la sfaturile
cunoscutilor (,,reflux de telefon”- 70-80%). Partea mai mici
a aisberg’-ului, care se situeaza deasupra apelor (20-25%
din bolnavi) este formata de pacientii cu esofagita de reflux
cu semnele clinice persistente in lipsa complicatiilor, care
necesitd tratament regulat — ,,reflux de ambulator”

Virful de aisberg (2-5% din bolnavi) prezintd grupul de
bolnavi cu complicatii: ulcere peptice a esofagului, hemoragii,
stricturi, etc (,reflux de spital”).

Toate semnele clinice a BRGE pot fi divizate in doud
categorii:

1. Esofagiene

o Dureri epigastrice si retrosternale
« Pirozis
« Eructatie
« Disfagie
« Odinofagie (este caracteristica afectiunii pronuntate
a esofagului)
» Voma
« Jena retrosternala
2. Non-esofagiene
o Sindrom pulmonar (pneumonii recidivante, astm
bron-sic)
« Sindrom otorinolaringologic
« Sindrom stomatologic
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« Sindrom anemic
« Sindrom cardiac

Semnele clinice si sindroamele multiple si polimorfe
cauzeazd multiple greseli diagnostice, cind BRGE se prezinti
sub masca angorului pectoral, pneumoniei, anemiei.

Pirosisul - este semnul clinic important si constant.

Incidenta — 60-70%. Poate avea caracter constant pe
parcursul zilei, insa este caracteristica dependenta arsurilor
retrosternale de pozitia corpului, mai frecvente fiind in
pozitia de flexie a corpului sau noaptea in clinostatism.

Aparitia pirozisului poate fi provocatdi de fumat si
anumite cauze alimentare: fainoase, dulciuri, condimente,
exces alimentar, consumul de alcool.

Durerea se manifestd la 40-60% din pacienti cu BRGE.
Dupa intensitatea lor durerile poartd un caracter diferit,
variind de la dureri surde neinsemnate, pand la dureri
violente, greu de tolerat. Durerile se localizeaza in epigastru,
mai frecvent cuiradierea retrosternala. Este tipicd continuarea
ascendenta a durerilor de-a lungul traiectului esofagului.

Deseori durerile se accentueazd dupd consumul
alimentelor si apei, in clinostatism, in pozitia de flexie a
corpului (simptomul siretului).

Patogenia durerii poate fi explicatd prin prezenta
esofagitei de reflux, compresia partiald a regiunii proximale a
stomacului in HED, tractia filetelor vagale, directionate spre
plexul solar in urma deplasérii unei parti a stomacului in
cavitate toracicd, contractiilor spastice esofagiene.

In afara de aceasta durerile pot fi conditionate de prezenta
patologiei asociate.

Un factor de prognostic nefavorabil este disparitia treptatd
a pirozisului cu instalarea disfagiei. Acest fenomen poate fi
conditionat de dezvoltarea stricturii peptice a esofagului sau
cancerului, in urma esofagitei de reflux.

Eructatia si regurgitatia

Eructatiile aeriene sau cu confinut gastric acid pot fi
primul simptom al maladiei declansate. Apérute spontan,
sporadic, pot evalua progresiv devenind permanente si
chinuitoare pe tot parcursul zilei, aducindu-i pacientului
disconfort psihologic ce adeseori ridicd problemele integrarii
profesionale, sociale sau chiar familiale.

Regurgitatia, disfagia sau odinofagia sunt simptome rar
intalnite in fazele incipiente ale maladiei, de cele mai multe
ori in asociere cu durerea retrosternald, prezintd clinic o
formd avansatd sau complicatd a BRGE.

Manifestirile pulmonare prezintd masca cea mai
frecventd a BRGE. La multi bolnavi se dezvoltd pneumonia
prin aspiratie sau astmul bronsic, iar refluxul aparent, mai
ales nocturn, este ,trigger”-ul accesului de astm bronsic.

Osler (1892) pentru prima datd a explicat aparitia
asfixiei prin aspiratia continutului gastric in ciile aeriene.
Actualmente este utilizat termenul de astm bronsic, indus de
refluxul gastroesofagian.

In aceste conditii se dezvoltd un cerc vicios. Refluxul
gastroesofagian ~ provoacd  dezvoltarea  inflamatiei
traheobronsice si bronhospasmului, iar medicamentele
utilizate in tratamentul astmului brongic genereazi progresia
refluxului gastroesofagian (RGE). Conform datelor lui
Starostin (1998) aproximativ la 75% din pacientii cu bronsita
cronici tusea permanenta seacd, chinuitoare se asociazd cu

reflux gastroesofagian.

Este bine cunoscut sindromul Mendelson (pneumoniile
repetate, ce apar in urma aspiratiei continutului gastric,
evolufia cdrora poate fi complicatdi cu dezvoltarea
atelectaziilor si a abcesului pulmonar).

In cazul unui reflux inalt refluat, acesta poate inunda
laringe cu dezvoltarea simptomelor otorinolaringologice.

La o parte din pacientii cu BRGE apar dureri retrosternale
ce pot fi confundate cu sindromul algic in patologia
coronariand (non-cardiac chest pain).

Durerile retrosternale la bolnavii cu BRGE nu sunt
provocate de efort fizic, sau emotii spre deosebire de durerile
coronariene.

Sindromul stomatologic se manifestd prin afectarea
dintilor in urma destructiei smaltului dentar cu continut
gastric refluat.

Sindromul anemic apare din cauza hemoragiilor cronice
din eroziunile mucoasei sau ulceratii esofagiene. Cel mai des
se dezvolta anemia feripriva hipocroma.

Complicatiile BRGE: 7

1. Strictura peptica a esofagului (7-23%)

2. Ulcerul peptic esofagian (5%)

3. Hemoragiile digestive superioare din ulcere sau
eroziuni (2%)

4. Esofagul Barrett (8-20%)

Esofagul Barrett se considera ca cea mai severd
complicatie a BRGE.

Substratul morfopatologic al esofagului Barrett consta in
inlocuirea epiteliului pavimentos pluristratificat cu epiteliu
cilindric intestinal.

Incidenta esofagului Barrett la pacientii cu esofagita de
reflux variaza intre 8-20%. In acest grup de bolnavi riscul
dezvoltirii cancerului de esofag creste de 30-40 de ori.

Rolul principal in depistarea esofagului Barrett revine
examenului endoscopic (mucoasa hiperemiatd catifelata, cu
aspect de” limbi de foc”). Pentru confirmarea diagnosticului e
necesara prelevarea si examinare histopatologica a bioptatului
mucoasei esofagiene. Daci cel pufin intr-un bioptat se gaseste
epiteliu cilindric cu celule secretoare de mucind, diagnosticul
de esofag Barrett se considera confirmat.

La examinarea imunohistochimici a bioptatului poate
fi obtinut markerul specific al epiteliului metaplazic -
sucraza-izomaltaza. Endosonografia pretinde o sensibilitatea
deosebita  in depistarea cancerului esofagian precoce.
Cancerul de esofag, in majoritatea cazurilor, are un caracter
pavimentos, cu sau fara cheratinizare. Dupa caracterul de
crestere, cancerul esofagian se imparte in exofit, endofit
si mixt. Pentru cancerul esofagian este caracteristicd
metastazarea limfogena.

Diagnosticul:

1. Examenul radiologic

2. Esofagogastroscopia

3. Manometria aparatului sfincterian al esofagului cu/fara
impedantmetria esofagiand (MII)

4. pH-metria intraesofagiana si intragastrald, cu monito-
rizare 24 ore, cu/fard impedantmetria esofagiana®

5. Scintigrafia cu Tc*
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pH-metria are o valoare deosebita in diagnosticul
formelor atipice ale refluxului gastroesofagian, in cazurile

Tabelul 1
Metodele de examinare a JEG si posibilitatile lor
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esofagitei de reflux refractare la tratament conservativ, i, in
deosebi, in perioada de pregatire pentru operatia antireflux.

Metodele de examinare

Posibilitatile metodei

Examenul radiologic

- Pasajul esogastric sau gastro-duodenal dereglat;

- Refluxul gastro-esofagian si duodeno-gastro-esofagian;

- Depisteaza HH, eroziunile, ulcerele, stricturile peptice gastro-duodenale sau esofagiene, tumorile jonctiunii esofago-
gastrice, diverticulele esofagiene, inelul Shatzky, acalazia, spasmul esofagian difuz.

Examenul endoscopic

Depisteazd modificarile inflamatorii ale mucoasei esofagiene, eroziunile, ulcerele, stricturile, esofagul Barrett, tumori
esofagiene si gastrice. Este posibild biopsia leziunilor depistate si procedeele curative endoscopice.

pH-metria esofagiana si monitoringul pH-ului (24 ore) in
treimea inferioara a esofagului

Determinarea numdrului si duratei episoadelor cu pH a esofagului > 7 si < 4. Legdtura acestor episoade cu semnele
subiective, alimentatia, pozitia corpului, fumatul, administrarea medicamentelor. Permite selectia individuala a
tratamentului, cat si controlul eficacitatii diferitor medicamente.

Manometria esofagiana

Permite aprecierea tonusului sfincterelor esofagiene si a devierilor patologice. Norma (dupa De Meester):
- Presiunea bazala a SEI constituie 14,3-34,5 mmHg

- Lungimea totald a SEI — nu mai putin de 4 cm

- Lungimea portiunii abdominale a SEI — nu mai putin de 2 cm

Impendatmetria esofagiana intralumenala (MIl) si metodele
combinate: MIl-pH-metria, MIl-manometria esogagiand

Masurarea impedantei intralumenale esofagiene la diferite nivele permite detectarea miscdrii bolusului prin esofag fdra
iradiere pacientului.

Scintigrafia esofagului cu Tc99* (10 ml de albus de ou cu solutie

Determinarea clearance-ului. Retentia izotopului mai mult de 10 min demonstreaza scdderea clearance-lui.

de tehnetiu. Pacientul inghite amestecul timp de 4 minute, cu
o deglutitie la fiecare 20 sec. Fiecare secunda se efectueaza un
cliseu pe gama-camerd).

Computer-tomografia si rezonanta magneticd nucleard a
jonctiunii esofago-gastrice

Aceste procedee imagistice permit vizualizarea patologiei JEG in raport topografic cu organele invecinate si aprecierea
modificarilor anatomice ale componentelor JEG

Metodele suplimentare de diagnostic sunt: bilimetria,
testul cu omeprazol, testul Bernstein, testul Stepenko, testul
standard acid de reflux, determinarea clearance-lui esofagian,
proba cu utilizarea metilenblau si altele.

I. Un rol deosebit in examinarea pacientului cu BRGE
il are examenul radiologic, examinarea in diferite pozitii
ortostatice si clinostatice este obligatorie. In prezenta
refluxului gastroesofagian bariul reflueaza in esofag. Deseori
la radioscopie se depisteazd semne de esofagitd: dilatarea
lumenului esofagian, schimbarea reliefului mucoasei,
conturul neclar al esofagului, diminuarea peristaltismului
esofagian. Semnele radiologice ale herniei esofagiene se
impart in directe si indirecte.

Semne directe: aprecierea in mediastin a sacului herniar
(acumularea substantei de contrast in esofag, deasupra
diafragmei, cu un nivel orizontal de bariu), prezenta
comunicdrii largi intre portiunea supradiafragmald a
esofagului si stomac, pliurile caracteristice ale mucoasei
gastrice in regiunea jonctiunii esogastrice, deplasarea cardiei
mai sus de HED.

Semne indirecte: absenta sau micsorarea bulei aeriene
gastrice, determinarea ei deasupra diafragmei, aplatizarea
unghiului Hiss, pliurile mucoasei gastrice cu aspect de
evantai ce se situeaza in regiunea HED, alungirea sau
scurtarea portiunii toracice a esofagului. In cazurile suspecte
se recomanda utilizarea farmacoradiografiei. Aceasta metoda
constd in hipotonia artificiala indusa cu ajutorul atropinei, ce
permite depistarea herniilor hiatale inclusiv si de dimensiuni
mici.

II. Esofagoscopia prezinta una din metodele de bazi de
apreciere a gravitdtii esofagitei de reflux. Ea insa nu permite

depistarea BRGE in stadiul precoce, in lipsa schimbarilor
mucoasei esofagiene si nu poate determina frecventa si
durata episoadelor de reflux patologic.

Clasificarea endoscopicdi a refluxului gastroesofagian

(Savary-Miller, 1978)°

« Gr. 0 - tabloul endoscopic negativ (fira esofagitd)

o Gr. 1 - unice eroziuni non-confluente sau eritem al por-
tiunii distale a esofagului

o Gr. 2 - eroziunile confluente, care insd nu cuprind toata
suprafata mucoasei

o Gr. 3 - afectarea ulceroasa in focare confluente, care
aco-pera mucoasa treimii inferioare a esofagului

o Gr. 4 - ulcer cronic peptic al esofagului, strictura peptica,
esofagul Barrett

In anul 1997 la a VI-a Conferinta Mondiald de
Gastroenterologie (Los Angeles) a fost propusa o clasificare
noud, bazaté pe gradul de riaspandire a afectarii mucoasei si
nu pe criteriul de manifestare a patologiei.

Dupa clasificarea din Los Angeles entitatile patologice
din gr. 4 (clasificarea Savary-Miller) pot fi prezente in orice
grad de afectare a mucoasei esofagiene sau chiar in mucoasa
normald.

A) Dimensiunile portiunii afectate a mucoasei nu depi-
sesc 5 mm.

B) Cel putin un focar pe mucoasd depdseste 5 mm.
Afectarea este limitatd de un pliu al mucoasei. Portiunile
afectate nu se contopesc.

C) Sectoarele afectate ale mucoasei conflueazd intre
2 sau mai multe pliuri. Este afectat mai putin de 75% din
circumferinfa esofagului.
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D) Este afectat mai mult de 75% din circumferinta
esofagului.

IIL. In cazul unei forme negative endoscopic, metoda
instrumentala de baza, care poate confirma prezenta RGE
patologic, este pH-metria — monitorizarea diurnd a pH-ului
esofagian. Aceastd metodd poate depista caracterul, durata si
frecventa refluxului si eficacitatea tratamentului efectuat.

Pe parcursul pH-metriei se analizeazd urmdtorii parametri:

o Durata perioadei de timp in care pH-ul nu depiseste 4
un. Acest indice este apreciat in clinostatism §i ortostatism

o Numdrul total al episoadelor de reflux timp de 24 de ore

o Numarul episoadelor de reflux cu durata > 5 min

o Cea mai lungd durati a refluxului

o Clearance-ul esofagian (proportia intre durata totala
a perioadei cind pH > 4 in clinostatism §i numarul total
al episoadelor de reflux pe parcursul acestei perioade) -
demonstreazd durata medie a refluxului in clinostatism.

La pH-metrie refluxul gastroesofagian este apreciat cind
pH-ul coboard mai jos de 4. Valoarea fiziologica a pH-ului in
portiunea terminald a esofagului este egald cu 4-8.

Refluxul gastroesofagian fiziologic poate aparea la
persoane sandtoase, insd durata refluxului nu depiseste 5
minute, dar perioada cu valorile pH-ului sub 4 nu constituie
mai mult de 5% din toatd perioada de observatie.

Pentru RGE patologic este caracteristic: acidifierea
esofagului > 5 min, scaderea pH-ului < 4 pe parcursul
timpului, care depiseste 4,5% din totalul timpului de
inregistrare.

Ca metodd suplimentard in BRGE se utilizeazd testul
reflux de acid standard, care constd in urmitoarele: in
stomacul pacientului se introduce 300 ml 0,1% HCL. Se
inregistreazd pH-ul cu ajutorul sondei pH, situatd cu 15 cm
mai sus de SEI in timpul efectuarii manevrelor directionate
spre ridicarea presiunii intraabdominale: respiratie adanca,
tuse, proba Valsalva in 4 pozitii (culcat pe spate, pe flancul
drept si sting, culcat in pozitia Trendelenburg).

Proba se considerd pozitiva dacd scaderea pH-ului
esofagian se depisteaza in nu mai putin de 3 pozitii.

La efectuarea testului Bernstein sonda se introduce in
treimea medie a esofagului. Prin aceasta sonda se introduce
lent (100-200 pic./min) 15 ml 0,1 M HCI. Testul se considera
pozitiv la aparifia pirozisului, durerilor retrosternale si
disparitia durerilor dupéd introducerea solutiei izotone.
Sensibilitatea acestei metode constituie 80%.

Testul Stepenko se considera cel mai fiziologic. In esofag
se introduce sucul gastric propriu al pacientului. La aparitia
simptomelor BRGE - testul se considera pozitiv.

Tratament

Tratamentul poate fi conservativ sau chirurgical
Tratamentul conservativ nu poate fi considerat radical,
deoarece este directionat la combaterea unor semne ale bolii
si complicatiilor ei. De asemenea tratamentul conservativ
poartd un caracter preventiv si stopeaza progresarea bolii.

In pofida caracterului suplimentar al tratamentului
conservativ, majoritatea autorilor considera, ca tratamentul
BRGE trebuie conceput medical, avind eficacitate deosebitd
mai ales in fazele de debut ale BRGE.

Un rol deosebit in succesul tratamentului conservativ il

are modul de viatd §i alimentatie a pacientului.

Este obligatorie respectarea unui mod de viatd specific,
care include unele limitari:

« regim de munca si odihnd

« regim alimentar

« evitarea fumatului

« evitarea consumului de alcool

« abandonarea medicamentelor, ce provoacé exacerbarea
BRGE

« limitarea efortului fizic, ce méreste presiunea intraabdo-
minala.

Evitarea pozitiei orizontale in timpul somnului permite
reducerea numadrului episoadelor de reflux si duratei lor,
deoarece forta gravitatii accelereaza clearance-ul esofagian.

Sunt recomandate urmatoarele restrictii in alimentatie:

« Evitarea supraalimentdrii

« Evitarea somnului imediat postprandial

o Limitarea alimentatiei bogate in grdsimi animaliere

« Limitarea produselor cu continut sporit de cofeind

Toate deprinderile alimentare indicate mai sus scad
tonusul SEL

Se recomanda:

eAlimentarea in 3-4 prize

«Dieta hiperproteici, deoarece alimentele cu confinut
sporit de proteina méresc tonusul SEI

«Ultimul pranz nu mai devreme de 3 ore inainte de somn

De asemenea este indicatd limitarea consumului
de medicamente, ce micsoreaza tonusul SEI (remedii
anticolinergice, antidepresante, sedative, tranchilizante,
blocatori ai canalelor de calciu, dopaminergice, analgezice
opioide, prostaglandine, progesteron, metilxantine).

Remediile medicamentoase ce se utilizeaza in tratamentul
refluxului gastroesofagian:

1. Remedii antacide (maalox, almagel, rennie). Sunt
preferabile remediile antacide de generatia a 3-a (topalcan,
gaviscon). La dizolvarea topalcanului se formeazi o suspenzie
spumoasa, care pe langa neutralizarea HCI, are si un efect
citoprotectiv.

2. Remedii prokinetice (metoclopramid, domperidon,
itoprid). Accelereazd motilitatea antropiloricd, ce duce
la evacuarea mai rapida a continutului gastric. Provoaca
cresterea tonusului SEI. Se reduce numadrul de refluxuri si
durata lor. Se amelioreazi clearance-ul esofagian.

3. Preparatele cu actiune antisecretorie. Sunt utilizate
H2-histaminoblocatorii si inhibitorii pompei protonice.
Histaminoblocatorii sunt divizati in cinci clase:

o Cimetidina - prima generatie

« Ranitidina - a doua generatie

» Famotidina - a treia generatie

« Nizatidina - a patra generatie

« Roxatidina - a cincea generatie

Activitatea antisecretorie a famotidinei este de 40 de
ori mai mare, decit activitatea cimetidinei si de 8 ori mai
mare decat activitatea ranitidinei. Doza unica de 40 de mg a
famotidinei scade secretia nocturna cu 94%, bazala - cu 95%.
In afara de efectul antisecretor, famotidina poseda un efect
citoprotectiv prin ameliorarea microcirculatiei in mucoasa
gastricd, sporirea producerii de bicarbonati si sintezei de
prostaglandine. Durata actiunii famotidinei in doza de 20
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mg este de 12 ore, 40 mg — 18 ore. In tratamentul refluxului
gastroesofagian famotidina se utilizeaza in doza de 40-80
mg/24 ore.

Blocatorii pompei protonice s§i reprezentantii lor:
omerazol, lansoprazol, pantoprazol, rabiprazol, esomeprazol
si altele reprezinta cele mai efective remedii medicamentoase
in BRGE."”

Omeprazolul in dozd de 40 mg blocheazi complet secretia
acidului clorhidric timp de 24 de ore.

4. Remediile citoprotectorii.

Mizoprostol (cytotek) este analogul sintetic al
prostaglandinei E1. Posedd actiunea protectivd universald
asupra mucoasei tractului digestiv.

La momentul actual existd mai multe scheme
farmacoterapeutice de tratament ale BRGE. Tytgat a
recomandat unele principii de tratament conservativ al
BRGE si anume:

a) Esofagita de reflux de gr. 1 — cere un regim de viatd
special (dieta) si administrarea antacidelor $i H2-blocantilor
la necesitate

b) Esofagita de reflux de gr. 2 — este indicat un regim de
viata i activitate strict, tratamentul de lunga duratd cu H2-
blocanti, sau blocatori ai pompei protonice in asociere cu
prokinetice

¢) Esofagita de reflux de gr.3 - se administreazd H2-
blocanti impreuna cu blocatorii pompei protonice sau H2-
blocantii in doze mari, impreund cu prokinetice.

Tinand cont de influenta factorului psihosomatic asupra
functiei SEI este indicatd aprecierea statutului psihologic si
corectia modificirilor depistate.

Lamomentul actual costul tratamentului amplu antireflux,
timp de 5 ani, in SUA, depaseste 6000 USD. Totodata la
anularea tratamentului antireflux (chiar §i cu preparatele cele
mai eficace) nu se constatd remisiunile de lunga durat.

Conform datelor a mai multor autori recidiva apare la
50% din pacienti peste 6 luni dupd intreruperea tratamentului
antireflux, la 87-90% - peste 12 luni.

Multi autori considera ca tratamentul chirurgical adecvat
este eficace $i mai rezonabil din punct de vedere economic.

Tratament chirurgical

Indicatii:'*"2

1. Refractaritate la tratament medical pe parcursul a 6
luni, indiferent de prezenta sau absenta herniei hiatale.

2. BRGE complicata.

3. Esofag Barrett.

4. BRGE asociat cu astm bronsic refractar la terapia anti-
reflux.

5. BRGE complicat cu pneumonii prin aspiratii frecvente.

6. BRGE secundara ulcerului gastric sau duodenal com-
plicat cu stenoza.

7. BRGE asociata cu hernie hiatald si litiaza veziculara.

8. BRGE la pacienti ce necesita tratament antireflux inde-
lungat.

Fundoplicatia a fost elaboratd de Nissen in 1955 pentru
corectia refluxului gastroesofagian. Ea consta in plicatia in
360 de grade a fornixului gastric in jurul portiunii inferioare
a esofagului sub formd de mangon cu litimea de 5-6 cm
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(Fig.2). Modificarile multiple ulterioare ale tehnicii originale
de operatie tin de modalitatile diferite de inchidere a HED,
dimensiunile, forma si pozitia diferita a mansonului.

& suturi
neresorbabile

Fig. 2: Fundoplicatia, procedeul Nissen.

In 1963 Toupet a propus fundoplicatia posterioard a
fornixului gastric sub 270 grade (Fig.3).

Fig. 3: fundoplicatia gastricd, procedeul Toupet.

In 1977 Rossetti, Hell au modificat tehnica originali
Nissen prin utilizarea mangonului mai ingust (2 cm), care
se efectueazd fara mobilizarea si transectia vaselor gastrice
scurte (Fig.4)."

Sonda 60 French

2-3 suturi
neresorbabile

Fig. 4: Fundoplicatia gastricd, procedeul Nissen-Rosseti.
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Toate tehnicile operatorii indicate au drept scop lichidarea
refluxul gastro-esofagian.

La inceputul anilor ‘90 pentru efectuarea operatiilor
antireflux a fost propusa tehnica laparoscopicd. Ulterior ea
a capatat o utilizare larga gratie traumatismului operator
minimal, rezultatului functional bun, evolutiei postoperatorii
favorabile si bineinteles efectului siu cosmetic indisutabil.**
Dar ceea ce este mai important pe temen lung - integrarea
sociofamiliala si profesionala.

In perioada de insusire a tehnicii laparoscopice este
important de a aprecia posibilititile tehnice existente,
potentialul intelectual, in special nivelul de pregatire a echipei
chirurgicale pentru a nu compromite metoda miniinvazivd
din start si de a efectua gestul chirurgical in mod corect si
inofensiv.

Cea mai frecvent utilizatd tehnicd laparoscopicd de
corectie a BRGE, este crurorafia Hill (Fig.5) cu fundoplicatia
Nissen. Pentru prima dati aceastd operatie a fost efectuaté pe
cale laparoscopicé de Dallemagne, 1991.

Fig. 5: Crurorafia Hill

Cerintele generale cditre reconstructia laparoscopici
antireflux:'®

» Mobilizarea largd a tuturor componentelor jonctiunii
esogastrice.

 Amplasarea liberd tension-free a mansonului. Acesta se
obtine prin mobilizarea corectd a fornixului gastric si prin
suturi aplicate doar dupd trecerea unei sonde orogastrice 1,0
cm.

« Lungimea optimald a mangonului in jur de 3 cm, pentru
evitarea disfagiei postoperatorii persistente.

o Fornixul gastric trebuie complet mobilizat cu scopul
evitdrii torsiunii si/sau tractiei portiunii abdominale a
esofagului sau a incorpordrii in mangon a portiunii cardiei
gastrice. La necesitate mobilizarea fornixului este obtinuta
prin sectionarea vaselor gastrice scurte de-a lungul treimii
superioare a curburii gastrice mari.

o Mangsonul se formeazd doar din fornixul gastric si
inconjoara esofagul si nu polul gastric superior sau cardia
gastrica. Punctul ideal de reper pe dreapta se localizeazi cu
5-6 cm maj distal de unghiul Hiss (dacd masurdm pe curbura
mare). Portiunea stingd a mansonului se formeazd din
punctul cel mai superior al peretelui anterior al fornixului.
Ambele portiuni ale mansonului trebuie liber sd inconjoare
portiunea inferioara a esofagului fara compresia lui.

o Crurorafia este un element indispensabil si foarte im-

portant al reconstructiei, deoarece prin ingustarea HED
este prevenitd migrarea jonctiunii esofagogastrice spre cutia
toracicd.'s Este obligatorie crurorafia posterioard procedeul
Hill. La necesitate poate fi asociatd cu crurorafie anterioard
in cadrul HH voluminoase, pentru evitarea deformatiilor
postoperatorii ale JEG.

Wu a demostrat cd pentru evitarea alunecarii mansonului
este necesara disectia vaselor gastrice scurte, crurorafia cu
fixarea mansonului catre piciorusele diafragmei. La utilizarea
acestei tehnici operatorii frecventa acestei complicatii scade
de la 13-15% practic la zero."”

Succesul interventiei chirurgicale, la respectarea tuturor
principiilor enumerate, constituie 85-95% (durata de
observatie 10 ani).

McKenzie a utilizat baza de date ,Medline” pentru analiza
ampla a rezultatelor operatiei Nissen in studii clinice mari
(intre anii 1991-1998). Au fost supuse analizei rezultatele la
mai mult de 900 de operatii. Numérul absolut de complicatii
a constituit 6-25%. Letalitatea — 0,5-0,6%.

Complicatii:'>'®

« Disfagia (8%)

« Recidiva refluxului - ,Nissen alunecat” - o parte din
polul gastric superior migreazi ascendent prin fundoplicatie
(2,8%) (Fig.6)

« Pneumotorace (1,7%)

o Perforatia esofagului (1,4%)

» Recidiva HH (0,5%)

o Gas bloat syndrome - se caracterizeazd prin senzatia de
distensie si plenitudine epigastricd, care se dezvoltd imediat
postprandial. Apare in urma disparitiei eructatiei prin
crearea unui aparat sfincterian mai puternic, creat pe cale
chirurgicald. Acest sindrom de obicei cedeazd peste cateva
luni.

Fig. 6: Nissen “alunecat”.

Daca datele manometriei preoperatorii demonstreaza
insuficienta peristaltismului esofagian in regiunea SEI, unii
chirurgi recomandé fundoplicatia Toupet, deoarece aceastd
interventie evitd disfagia si gas bloat syndrome (Bell, 1996).

La momentul actual in cazul herniilor gigante, la procesele
involutive, in aparatul musculo-ligamentar al diafragmului,
este utilizat pe larg ,tension-free hiatoplasty” In calitate
de material plastic se foloseste plasa de polipropilena.
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Rezultatele ,tension-free hiatoplasty” sunt bune, procentul
recidivelor este mic.'

Actualmente, tehnica laparoscopicé a devenit standardul
de aur in tratamentul HH si BRGE in urma aspectului
minimal invaziv, traumatizirii minime a tesuturilor si
rezultatelor bune de durata.

In ultimii 10 ani in practica medicala au fost introduse
metode endoscopice de tratament al HH §i BRGE. Ele pot fi
grupate dupa principiul de producere a barierei antireflux in
3 grupe:

1. Tehnici de suturare endoscopica cu formarea pliului in
regiunea esofago-gastricd. Din acest grup fac parte sistemele
Endocinch, firmei Bard si Plicator, firmei NDO-surgical.

2. Tehnici de injectdri si implantdri in regiunea joncti-
unii esofago-gastrice. Prin astfel de metode cu ajutorul
endoscopului in stratul submucos si partial muscular
se injecteaza biopolimere inerte si nondegradabile care
contribuie la cresterea presiunii in regiunea SEI (Enteryx,
Boston Scientific, SUA). Compania Medtronic a introdus
sistemul Gatekeeper de implantare a protezelor mici (20 mm
lungime, 1,5 mm grosime) din hidrogel dehidratat in stratul
submucos al JEG. Dupi ce aceste elemente elastice absorb
lichidele tisulare, ele se maresc in dimensiuni pana la 5-6 mm
in grosime fortificind regiunea jonctiunii esogastrice.

3. Aplicarea undelor de radiofrecventd in regiunea
JEG (sistemul Stretta, Curon Medical) produce incilzirea
circulard a stratului muscular din aceastdi zona cu
restructurarea si remodelarea lui, intirind SEI. Totodatd
aceasta tehnicd distruge fibrele nervoase vagale din regiunea
esofago-cardiald, reducand episoade de relaxare a sfincterului
esofagian inferior.

Avantajul tehnicilor descrise consta in posibilitatea de
utilizare a lor si in conditii de ambulator, excluzand astfel
necesitatea obligatorie a spitalizarii si respectiv a costurilor
suplimentare legate de aceasta. Dezavantajele sunt legate
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de recurenta relativ inalta a refluxului, posibilitatea unor
complicatiispecifice procedurilor, costulinaltsi, in majoritatea
cazurilor, ireversibilitatea schimbdrilor organice produse
de aceste interventii endoscopice. Procedurile endoscopice
prezinta o alternativd atractiva de tratament pentru pacientii
cu BRGE. Conform datelor studiilor controlate, privind
efectele gastroplastiei (EndoCinch) si procedurii Stretta,
aproximativ 2/3 din pacienti atestd ameliorarea simptomelor,
dar numai a celor generate de reflux gastro-esofagian. Datele
observatiilor postinterventionale de lungd duratd incd nu
sunt accesibile.

O alta optiune terapeutica relativ noud prezinta sistemul
LINX (Thorax medical) de intarire a sfincterului esofagian
inferior cu un inel magnetic, care reduce considerabil refluxul
gastroesofagian. Acest inel se instaleaza printr-o proceduri
laparoscopicéd simpld, fird efectuarea fundoplicérii gastrice.
Spre deosebire de alte metode, LINX nu necesita alterarea
anatomiei JEG si este complet reversibil."”

Concluzii:

1. Incidenta in crestere, din ultimii ani, a patologiei JEG,
in primul rind a BRGE, se explicd in mare masurd prin
cunoasterea mai buna a acestor patologii de catre medici, dar
nu mai putin important este si faptul sporirii accesibilitatii
pacientilor la investigatiile medicale necesare pentru
depistarea lor (imagistice, Ph-metrie, esofagomanometrie).

2. Caracterul evolutiei, complexitatea patogeniei BRGE,
precum si lipsa unor consensuri in conduita medico-
chirurgicald, sunt subiectele de discutie permanenta intre
medicii de diferite specialitati referitor la aceasta patologie.

3. Progresul in tratamentul BRGE se datoreazi aparitiei
metodelor noi de diagnosticare si evaluare a functiei JEG, dar
si implimentarii tehnicilor minim invazive si endoscopice de
tratament complex al BRGE, care in consecintd micsoreaza
riscul aparitiei complicatiilor grave a acestei maladii.
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REABILITAREA PSIHOSOCIALA A PACIENTELOR CU CANCER AL
GLANDEI MAMARE (REVISTA LITERATURII)

THE PSYCHOSOCIAL REABILITATION OF THE PATIENTS WITH

BREAST CANCER (A REVIEW)

Corneliu Ureche
IMSP Institutul Oncologic din Republica Moldova

Rezumat

Pierderea sinului nu este doar un handicap fizic, dar, de asemenea, si unul psihosocial si, in cele mai multe cazuri, pentru o femeie este o traumd psihica
severd, care are un impact decisiv asupra comportamentului sau in familie si in societate. Reconstructia mamara (RM) dupa mastectomie este una dintre
cele mai importante si eficiente masuri de reabilitare intr-o situatie in care mastectomia este singurul tratament posibil. Pierderea glandei mamare, la 50%
dintre femei a dus la deteriorarea relafiilor cu sotul, iar la 35,4% au survenit conflicte interpersonale. In 90% dintre pacientele observate, acestea au suportat
un sentiment de inferioritate, 75% - fricd de moarte, depresie, disperare. Disparitia de dorintei sexuale a fost depistatd la 30% dintre pacientele din grupa

de control.

Summary

The breast loss is not only a phisical problem, but also a psychosocial one. It is a psychological trauma, on which depends woman’s behaviour. Because of this,
breast reconstruction is the main procedure, that helps pacients after mastectomy. The breast loss leads to disturbances in relationships with their husbands
in 50% of cases, in 75% - appears a fear of death and depression, in 30% - loss of sexual desire.

Introducere

Din cele mai vechi timpuri, sinii au devenit simbolul
feminitatii [1]. Adesea, femeile cu sinii mici au un complex
de inferioritate fatd de ,surorile® sale ,mai bine inzestrate®
In ultimii ani, datoritd implementarii multor metode noi de
reconstructie mamard (RM), interventiile chirurgicale de
modificare a glandelor mamare au devenit cele mai frecvente
interventii estetice. De multe ori, pentru hotarirea unei femei
asupra unei reconstructii mamare un rol important il poate avea
influenta culturala si biologica personald, studiile demonstrind
cd reprezentarea simbolica personald a glandei mamare este
frecvent un stimul important pentru o femeie ce necesitd
o operatie [2, 3]. Forma §i volumul glandelor mamare este
extrem de important in formarea siluetei corpului si conceptiei
personale. La fiecare a noua femeie se poate dezvolta un cancer
al glandei mamare (CGM), pentru care frecvent o interventie
chirurgicald va fi modul principal de tratament. Putem afirma
cu siguranta cd orice femeie supusd unei mastectomii va suferi
un soc psihologic si emotional, acesta avind adesea un grad
marcat, efectele ciruia pot persista ani in gir. O parte vasta si
importantd a Chirurgiei Plastice include reconstructia mamara
dupa ablatia tumorilor masive prin inlaturarea glandei mamare
(mastectomie). Reconstructia mamard postmastectomici
este 0 optiune aproape pentru fiecare femeie §i reprezintd, in
ansamblu, o parte integrd a planului general de tratament. Unele
femei pot considera reconstructia mamard inutild din diverse
motive proprii sau datoritd posibilitatii folosirii ,,protezelor
externe®, care pot masca forma schimonosita a corpului dupa
operatie. Totusi, este important de gtiut ca ,,proteza externa“ nu-
si modificd configuratia in raport cu miscarile corpului. Astfel,
ea se deplaseaza in timpul diferitor activitati energice, impiedica

respiratia pielii $i provoaca iritatii. O altd problema evidenti este
imposibilitatea purtarii hainelor cu decolteu. Din aceste motive
si din preferintele personale asupra imaginii corpului, tot mai
multe femei dupa mastectomii solicitd reconstructia mamara.

In ultimii ani s-au obtinut succese importante in terapia
complexd a CGM. Tot mai frecvent apare intrebarea despre
cregtera calitdtii vietii pacientelor, care scade brusc dupa
efectuarea tratamentului chirurgical radical. Paradoxul consta in
faptul ca CGM nu are rolul de bazd in invalidizarea pacientelor,
dar anume mastectomia radicald duce la aparitia unei inadaptéri
psihologice stabile, care dupa proportii si caracter intrec si se
diferentiazd mult de handicapurile ce le produc alte morbiditati
oncologice. Socul interventiei chirurgicale, teama oncologici,
posibilitatea destramarii familiei, problema pierderii serviciului
si angajarea ulterior in munci, ruperea legaturilor sociale,
sunt acele situatii pe care femeia este nevoitd si le infrunte
dupi tratamentul radical al CGM [4, 5, 6, 7]. In lucririle de
specialitate ale cercetatorilor Heneghan H.M. [8] si coautorii din
anul 2011, s-a observat, cd in timpul studierii detaliate a celor
mai constructive mecanisme psihologice de apérare la femei
dupi tratamentul radical al CGM se depisteaza, ci dereglirile
psihice sub formé de complicatii reactive de doliu si pierdere se
intilnesc in 96,1%. Identificarea dereglirilor psihice sunt ca baza
pentru formarea in dependentd de nivelul de educare si cultura,
statutul social si familial a diferitor mecanisme psihologice de
aparare. Dupd parerea autorilor unicul mod constructiv din
perspectiva sdndtatii psihice i a adaptarii sociale este apérarea
psihologica dupa tipul ,,aspirarea citre restituire,, componentul
principal al céreia este interventia chirurgicald de RM pentru
restabilirea glandei mamare [9].

Dupi parerea multor autori RM nu impiedica tratamentul
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oncologic, nu afecteaza supravieuirea generald i supravietuirea
generald fard recidive. Este important faptul ¢ RM majoreaza
semnificativ calitatea vietii pacientelor [10, 11, 12]. Interventia
chirurgicald pentru RM la pacientele cu CGM, in prezent
reprezintd o terapie etiotropd a deregldrilor psihice cauzate
de pierderea feminitatii §i a integritatii corporale si a propriei
imagini.

Aproximativ 50% dintre paciente dupd mastectomie doresc
sa-si restabileasca glanda mamara. De asemenea, in ultimii ania
crescut necesitatea in reconstructia unimomentand a organului,
fiindca aceasta permite de a evita colapsul psihologic si depresia
ce este cauzatd de pierderea feminitétii [13, 14, 15].

Diagnosticul de CGM semnifica pentru femei 3 pierderi
importante: sinitatea, feminitatea, integritatea corpului. In
concluzie la cele spuse, interventiile chirurgicale pentru RM
dupé tratamentul radical al CGM capatd o importanta tot mai
mare, fiind unicul factor decizional al procesului de adaptare
psihologica si sociala a pacientelor cu mastecomie pentru CGM
[16, 17, 18].

Stresul psiholgic este marcat in special la femei cu maladii
ale sinului, deoarece, in afara de sdnatate, 0 mare importantd are
si aspectul vizual al femeii si atractivitatea sexuala. Mastectomia
- este o operatie ce infirma corpul si sufletul femeiei. Marea
majoritate din toate femeile care sunt diagnosticate cu cancer
mamar necesita tratament chirurgical. Dintre acestea, 10% sunt
femei tinere pentru care indepértarea sinului este o traumd
psihologica si emotionald foarte grava (Gopie J., 2013). Nici un
organ nu este atit de important pentru formarea conceptului de
sine al femeii, cum ar fi sinul. Pierderea sinului nu este doar
un handicap fizic, dar, de asemenea, psihosocial si, in cele mai
multe cazuri, este pentru o femeie o trauma psihica severd, care
are un impact decisiv asupra comportamentului sau in casd
si in societate . Dupa mastectomie radicala, 94% din femeile
operate au tulburéri de somn, fricid de viitor, un sentiment de
inferioritate, inadecvare, vine deteriorarea relatiilor in familie,
iar in 22,4% devine degradarea familiei (Clark L., 2011) [19] .

Psihoterapia si protezele externe, dupa o mastectomie, nu
elimind numeroasele probleme. In acest sens, reconstructia
mamara dupa mastectomie este una dintre cele mai importante si
eficiente masuri de reabilitare intr-o situatie in care mastectomia
este singurul tratament posibil (Metcalfe K.A., 2012) [20].

Pierderea glandei mamare, la 50% dintre femei a dus la
deteriorarea relatiilor cu sotul, iar la 35,4% au survenit conflicte
interpersonale. In 90% dintre pacientele observate, acestea au
suportat un sentiment de inferioritate, 75% - frica de moarte,
depresie, disperare. Disparitia de dorinta sexuald a fost depistata
in 30% dintre pacientele din grupa de control.

Cancerul de sin are un impact atit psihologic asupra
pacientelor, cit si organic, care se poate manifesta ca depresie
dupid mastectomie, anxietate crescutd, rusine, idei ocazionale
de suicid [21]. In prezent, tratamentele de conservare a glandei
mamare, cum ar fi lumpectomia urmatd de radioterapie [22],
sau RM dupéd mastectomie [23], sunt alternative viabile pentru
o mastectomie unicd, in special in stadii incipiente de boala.
Rolul femeilor in societate si opiniile cu privire la sexualitate
s-au schimbat dramatic in anii '60 - '70 ai secolului 20. RM a
fost considerata ineficientd [24] si efectuatd intr-un subgrup
de pacienti cu CGM [25]. Din fericire, acest punct de vedere
s-a schimbat in ultimii ani, ducind la o crestere tot mai mare
de paciente care aleg chirurgia conservativa a sinului sau RM.
Aceastd tendintd a dus la eforturile de a evalua eficacitatea

acestor modalitati de tratament, luind in considerare nu doar
ratele de mortalitate §i tehnicile reconstructive, dar si gradul
de satisfactie al pacientilor si calitatea vietii (CV) acestora.
Donabedian a sustinut in urméd cu mai mult de 30 de ani, ca
evaluarea finala a calitatii de ingrijire constd in eficacitatea sa de
a obtine sau produce sdnitate i satisfactie [16]. In ziua de azi,
pe piata de asistentd medicald, din ce in ce mai competitiv creste
precum si calitatea vietii care deriva din ea, aceasta devenind
un subiect de mare interes si controverse intre furnizorii de
servicii medicale, precum si intre pacienti. In aceasti lucrare,
vom incerca si evidentiem perceptia pacientelor cu CGM in
ceea ce priveste schimbarile in calitatea vietii lor, dupa ce au
fost diagnosticate cu CGM, precum si in urma tratamentului
lor medical, inclusiv chirurgical, chimio - radioterapeutic, sau
ambele. Conceptul de imagine a corpului, care este strins legata
de calitatea vietii, vor fi de-asemenea discutate.

Calitatea vietii este un termen care este folosit pe scara larga
de citre sociologi, filosofi, economisti, politicieni si furnizori de
asistenta medicala. Termenul provine dela Aristotel, care dateaza
din 330 i.e.n., in care el recunoaste relatia dintre calitatea vietii,
fericire si valorile subiective ale individului (Aristotel, 335-
323 i.e.n.). Existd o definitie larga si multidimensionala pentru
calitatea vietii, care se bazeaza foarte mult pe sexul pacientilor,
virstd, etnie si credintd religioasa. Aceasta cuprinde gusturile
personale, hobby-urile, experientele, perceptiile, atitudinile si
convingerile, care pot fi impartite in patru categorii principale:
fizice si profesionale, psiho-sociale, sociale, si somatice [21].

Factorii ce influenteaza asupra calitatii vietii

Cresterea supravietuirii totale si scaderea indicelor de
recidivare, pune intrebari cu privire la calitatea vietii pacientilor,
scdderea brusca a carora este urmata tratament radical
Obiectivul tratamentului complet, conform OMS este de a
creste numdrul de zile cu o calitate acceptabila a vietii!

In ultimul deceniu, medicii au ajuns la concluzia c4, in ciuda
faptului cd supravietuirea totald si fard recidivd sunt factori
predominanti pentru bolnavii cu cancer, factorul fundamental
este in ultimd instanta calitatea vietii .

Vasiliev S.A. in 2002, in studiul de determinare a statusului
mental la femei dupa mastectomie, a demonstrat urmatoarele
concluzii :

1. Mastectomia conduce la tulburéri mintale, in 96,1% dintre
pacienti.

2. Severitatea acestor afectiuni au tendinta sd creascé in timp.

3. Reconstructia mamari este o metoda eficientd de a elimina
aceste tulburari mentale.

Evaluarea comparativi a starii psihice inainte si dupi
reconstructie intirziatd a ardtat cd dupd restabilirea glandei
mamare starea mentala a fost imbunatatita cu 80-90%.

Rezultatele medicale ale studiului SF-36 (Short-Form
Health Survey) este o mésurd de evaluare a capacitatii de
reintegrare sociald a pacientului. El este utilizat pe scara larga
genericd, creatd pentru a evalua sanatatea legatd de calitatea
vietii (HRQOL) in populatia generald. Acesta a fost dezvoltatd
ca o parte a rezultatelor medicale (un studiu al pacientilor cu
afectiuni cronice) (Ware & Sherbourne, 1992). Astazi, SF-36 este
instrumentul generic cel mai frecvent utilizat pentru méasurarea
calitatii vietii (de Haan, 2002).

In 1978 a fost elaborati de citre OMS definitia de sinitate
ca "o bunistare completa fizica, mentald si sociald, si nu doar
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absenta bolii si dizabilitate fizici". In acest sens, creste valoarea
chirurgiei plastice si reconstructive in tumorile maligne ale
sinului.

Existd mai multe variabile relevante in aplicarea masurarii
calitatii vietii in domeniul asistentei medicale (Health
Related Quality of Life (HRQOL)). HRQOL masuratd prin
QALY (Quality Adjusted Life Years) se refera la bunistarea
fizica, functionald, si emotionald a unei persoane, precum si
implinirea si satisfactia in aspectele vietii referitoare la sanatate.
La cuantificarea efectelor tratamentelor medicale si chirurgicale
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asupra vietii pacientilor, specialistii folosesc o varietate de
instrumente de evaluare a calitatii vietii, de obicei sub forma de
chestionare. Chestionarele de incredere si valide pentru pacient
sunt indispensabile pentru chirurgi.

Mai multe studii au incercat sa compare diferite tipuri de
tehnici de RM - reconstructie in ceea ce priveste efectele lor
asupra calitatii vietii. Intr-un grup de 63 de pacienti care au
suferit o reconstructie de sin, la 36 de clape pediculate si 27
cu TRAM , nici o diferenta nu a fost raportatd intre cele doua
subgrupe cu privire la HRQOL.
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ROLUL POLIMORFISMULUI GENETIC IN GENEZA BOLII DE

REFLUX GASTROESOFAGIAN

THE ROLE OF GENETIC POLYMORPHISM IN THE GENESIS OF
GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE

Alina Scurtu

Catedra Medicind Internd - Semiologie, USMF “Nicolae Testemitanu”

Rezumat

Numerosi factori joaca un rol in patogeneza bolii de reflux gastroesofagian (BRGE). Este stabilitd o legdturd intre boala de reflux gastroesofagian si factorii
genetici. Astfel, statistic la gemenii monozigoti BRGE se intilneste mult mai des decit la cei heterozigoti. Datele din literaturd publicate in ultimele decenii
indicd spre anamneza familiald — prezenta bolii de reflux gastroesofagian la parinti si rudele apropiate, ceea ce confirma predispozitia geneticd. La fel, se
cerceteazd polimorfismul genetic, ce influenteaza asupra reactiilor inflamatorii, metabolismului substantelor medicamentoase si mutatiilor genetice, dar si
genele legate de riscul dezvoltarii BRGE, esofagului Barret si adenocarcinoamelor.

Cuvinte cheie: boala de reflux gastroesofagian, interleukine, ciclooxigenaza, esofagul Barret, adenocarcinom.

Summary

Many factors are involved in the pathogenesis of gastroesophageal reflux disease (GERD). The relationship between gastroesophageal reflux disease and
genetic factors is established. From the statistical point of view, GERD occurs more often among monozygotic twins than among heterozygous. Published
research results over the last few decades elucidate the presence of gastroesophageal reflux disease in the family history, in parents and relatives, confirming
genetic predisposition. Genetic polymorphism of genes that influence inflammatory reactions, metabolic drug substances, genetic mutations, as well as
genes associated with risk of developing GERD, Barrett's esophagus and adenocarcinoma is also investigated.

Keywords: gastroesophageal reflux disease, interleukins, cyclooxygenase, Barrett esophagus, adenocarcinoma.

Rispindirea BRGE creste esential in toatd lumea. Insemna-
tatea practica se stabileste nu doar prin raspindirea bolii, dar si
prin agravarea simptomelor. Astfel, in ultimii 10 ani, se intilnesc
de 2-3 ori mai des esofagitele, esofagul Barret si adenocarcinomul
esofagului [24, 25]. BRGE e o boald multifactoriald, adicé e
cauzatd de actiunea factorilor nocivi din mediul inconjuritor,
a mecanismelor fiziopatologice si predispozitiei genetice.
Rolul presupus al factorilor genetici determina initierea unei
multitudini de cercetiri. Au fost publicate cazuri familiale de
esofagita, esofag Barret, adenocarcinom. Prezenta BRGE la
périnti si rude apropiate (totodata lipsa simptomelor la soti)
confirmé influenta factorilor genetici [2, 3]. Astfel, lucrérile
recente au aratat ca la gemenii monozigoti simptomele BRGE
se intilnesc mai des decit la heterozigoti [1, 4]. Totusi in zilele
noastre cercetarile genetice nu permit identificarea unei sau
mai multor gene, care sunt responsabile de aparitia BRGE
sau a complicatiilor ei. Aceastd cercetare este una dificild din
cauza rolului important al factorilor ca virsta, sexul, obezitatea.
Probabil e necesar si indreptdm cercetérile spre determinarea
grupelor genelor, in acelasi timp tinind cont de factorii genetici
si de factorii epigeni deja identificati [2]. In ultimul timp s-au
efectuat citeva cercetari in diferite tari, care aratd legitura
dintre multimea factorilor genetici si BRGE, complicatiile ei,
esofagul Barret §i adenocarcinom. Factorii genetici includ
rolul polimorfismului unor gene care codeaza citokinele pro-
si antiinflamatorii, gena COX-2, care este enzima principald in
sinteza prostaglandinei, gena care regleaza proteinele ciclului
celular, genele factorului de crestere epidermal, etc [11, 16, 19,
23].

Cercetarile genetice au identificat unele forme ale BRGE
care se transmit ereditar. Gena BRGE]I, legata de forma grava
a BRGE la copii, e situata pe cromozomul 13q14 la intervalul
cca 13-centi Morgan [5]. Analizele urmatoare au micsorat
marimea intervalului presupus pind la 9-centi Morgan, in jurul
markerilor CAG R1 (MAB21L1) si D1 35263 [6]. Gena BRGE1
poate fi situati linga locusurile SNP 160 sau SNP 168 [7]. Altd
cercetare efectuata in Australia a constatat asocierea formei
usoare a neuropatiei senzoriale cu tuse cronici, cu refluxul
gastresofagian [8]. Gena responsabild de acest defect are
intervalul de 3,42-centi Morgan si este situatd pe cromozomul
3p24-p22 si inconjurata de markerii D3D2336 si D351266 [9].

Pareza spastica cu amiotrofie si BRGE este o altd forma
a patologiei ereditare, gena careia e situatd pe cromozomul
10923.3-24.2 in regiunea 12-centi Morgan [10].

S-a studiat asocierea polimorfismului interleukinei 1B si
refluxului gastroesofagian. Interleukina 1B (IL-1B) reprezinta
gena situatd pe cromozomul 2ql4, care codificd citokinele
proinflamatorii — interleukina 1 beta (IL-1 ). Polimorfismul
genei IL-1B e reprezentat prin 2 variante alelice: 511C/T si
31T/C a zonei promotoare. Unele cercetari au constatat ca
prezenta alelelor IL-1B-511T sau IL-1B-31C joaca un rol
protector in dezvoltarea BRGE [3, 13]. Corespunzitor acestor
cercetdri efectuate in Japonia, Taiwan, Coreea, a fost stabilita
legatura IL-1B-511T cu esofagita de reflux [11, 12]. Totusi
prezenta citokinelor proinflamatoare poate duce la cresterea
raspindirii §i severititii gastritei, cu distrugerea ulterioard a
celulelor parietale, ce secreta HCI, dezvoltarea atrofiei si in final
diminuarea gravitatii BRGE (Fig. 1).
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Fig.1: Prezenta alelelor proinflamatoare (IL-1B-517*T si IL-TRN*1) poate duce la
cresterea gradului si intinderii gastritei, distrugind celulele parietale secretoare;
aceasta duce la scaderea aciditdtii sucului gastric si la diminuarea severitdtii bolii de
reflux gastroesofagian

Gena IL-1RN situata pe cromozomul 2ql4.2 codificd
antagonistul receptorilor pentru interleukina 1-IL-1Ra, care
concureazd cu IL-1 pentru legarea cu receptorii, astfel intre
IL-1 B si IL-1Ra influenteaza asupra raspunsului inflamator
in tesuturi si care joacd un rol important in multe boli, ca
atrofia stomacului §i metaplazia epiteliului intestinal. IL-1RN
determind polimorfismul VNTR (variable number of tandem
repeats) — numarului variabil de repetitii in tandem — 5 alele
diferite. Cel mai des in populatia alelelor se intilneste IL-1RN*1
si IL-1RN*2. Prezenta IL-1RN*2 e asociatd cu concentratia
inalta de IL-1Ra si IL-1R P. Cercetérile initiale au aratat ca
alelele IL-1RN*2 joaca un rol de protectie in dezvoltarea BRGE
la pacientii cu H. pylori. Dar in lucrarile urmétoare a fost
constatat cd haplotipul IL-1B-511T / IL-1RN*1 la fel are un rol
protector in dezvoltarea BRGE la bolnavii cu H. pylori [14, 15].
Polimorfismul genelor IL-1 B si IL-1RN influenteaza asupra
caracterului inflamatiei: astfel la purtatorii la care predomina
IL-1 B inflamatia decurge mai acut, iar la purtatorii la care
predomina IL-1RN, rdspunsul inflamator este mai indelungat,
ceea ce poate duce la cronicizarea inflamatiei.

E stiut ca celulele stem isi schimba procesul de diferentiere ca
raspuns la refluxul indelungat. Aceasta duce la expresia celulelor
precursoare de epiteliocite de tip glandular cu dezvoltarea
metaplaziei cilindrice celulare. In comparatie cu epiteliul normal,
la metaplazia incompleta intestinald, celulele au un indice de
proliferare mai inalt, asociat cu expresia ciclooxigenazei-2 (COX-
2) si sintazei inductibile a oxidului nitric (iNOS), care indicd
un nivel mai inalt al proliferarii lor. Gena ciclooxigenazei-2 e
situatd pe cromozomul 1g25.2-q25.3 si codifica proteina COX-
2, care este enzima principald in biosinteza prostaglandinei.
Enzima participd in dezvoltarea multor boli inflamatorii,
ce duc la aparitia formatiunilor tumorale. Sunt evidentiate
2 polimorfisme COX-2 in zona promotorului: -765 C/G si
-1195A/G. Activitatea crescutd a enzimei COX-2 e legatd cu
haplotipul COX-2CA. Astfel, dezvoltarea adenocarcinomului
esofagului la pacientii cu esofag Barret si BRGE depinde de
activitatea COX-2 [16]. In comparatie cu cei sdnitosi, expresia
genei COX-2 creste de 5 ori la cei cu esofag Barret si de 16 ori
la cei cu adenocarcinom. Se presupune ca identificarea expresiei
genei COX-2 si polimorfismului ei -765 a zonei promotoare
poate fi folosita pentru depistarea aparitiei precoce a cancerului
de esofag la pacientii cu BRGE si esofag Barret [17].

Interleukina-10 este o citokind antiinflamatoare, codificatd
de gena IL-10 situatd pe cromozomul 1q31-q32. IL-10 inhiba

Medica

sinteza celulelor Th-1 si scade activitatea macrofagilor. Genotipul
cu secretie inalta de citokine IL-10 se asociaza cu esofagul Barret
si adenocarcinomul esofagului. Cercetarile recente au aritat
cd asocierea genotipului IL-10-1082 cu IL-12B-1188A>C se
asociaza cu scaderea riscului esofagului Barret, iar combinatia
genotipului IL-12B AA si IL-10 AA sau genotipurilor AG se
asociaza cu esofagita de reflux [16].

Gena CCNDL1 e localizata pe cromozomul 11q13 si codificd
proteina reglatoare ciclina DI1- proteind-cheie, ce regleazid
ciclul celular la trecerea din faza G1 in faza S. Riscul crescut de
dezvoltare a BRGE, esofag Barret si adenocarcinom al esofagului
e legat de un genotip anumit A/A al genei CCND1 [18].

Gena factorului de crestere epidermal (EGF) e situatd pe
cromozomul 4q25. Este o peptidd, formata din 53 aminoacizi
si este un puternic factor mitogen. Varianta homozigota G/G a
genotipului factorului de crestere epidermal A61G se asociazd cu
un risc mai inalt de dezvoltare a adenocarcinomului esofagului,
mai ales la pacientii cu BRGE mai pronuntatd sau care dureaza
mult timp [19, 20].

Gena GNB3 e situatd pe cromozomul 12q12 si codificd
subunitatea {3 a proteinei G. Indirect, prin proteina G, ca raspuns
la actiunea acidului, neurotransmitatorii si factorii umorali
schimba sensibilitatea receptorilor esofagului [21].

Pacientii cu BRGE pot avea o expunere normali a acidului
in esofag, dar mucoasa esofagului este mai sensibila la refluxul
gastroesofagian, provocind pirozis, esofagita eroziva provocata
de hipersensibilitatea viscerala. Astfel, polimorfismul genetic
al GNB3 C825T determina schimbarea perceptiei mucoasei
esofagiene la continutul refluxului gastroesofagian [21].

Factorul de crestere insulinic (IGF) joaca un rol important
in dezvoltarea proliferarii si supravietuirea celulelor si este
implicat in etiologia unui rind de formatiuni maligne. Totusi,
datele privind relatia polimorfismului IGF cu riscul de
esofagita si adenocarcinom sunt mizere. Un studiu recent a
constatat o legiturd semnificativa dintre polimorfismele a
doua SNPs (single nucleotide polymorphisms) - IGF1 (rs6214)
si receptorul hormonului de crestere (GH) (rs6898743) — si
repetarea microsatelitd (CA)17, alela cu aceste boli. La sigur,
IGF1 SNP este asociat cu esofagul Barrett, SNP al receptorului
GH a fost asociat cu adenocarcinomul, dar prezenta alelei
IGF1 (CA) 17 185 bp a fost depistatd la pacientii cu esofagita
de reflux [23]. Aceast studiu a aratat, ca 3 polimorfisme a genei
IGF sunt legate cu adenocarcinom si cu patologiile anterioare
ale acestuia (esofagul Barrett si esofagita de reflux). Cu toate
acestea, observatia preliminard trebuie sd fie confirmata, fapt
care necesita cercetdri suplimentare.

In calitate de un posibil biomarker al neoplaziei, asociat cu
esofagul Barrett, se ia in consideratie si promotorul AKAP12
hipermetilat. Kinaza A - proteina de legitura 12 (AKAP12)
- este predecesorul kinazei, avind o activitate antitumorala
pronuntatd. L. Jin s§i co. (2008) au investigat AKAPI2
hipermetilat in 259 de probe a mucoasei esofagiene umane
si au primit diferente clare in exprimarea sa in probe de tesut
normal si de adenocarcinom. Un rol important are analiza
imunohistochimicd a biopsiei mucoasei esofagiene pentru
diversi biomarkeri gena p53, care inhiba cresterea tumorilor,
localizatd pe bratul scurt al cromozomului 17, si inhibitorul p21
kinazei ciclin-dependente. Mutatiile in genele supresoare de
tumori duc la o crestere necontrolata si la proliferarea celulelor
tumorale. Investigatiile in acest domeniu au constatat o expresie
specifica a genei p53 la stadiul displaziei de grad inalt si in cazul
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adenocarcinomului esofagului la pacienti cu esofag Barrett.
Date similare au fost obtinute si in privinta genei p21.

Concluzie

Revizuirea datd se focuseazd pe rolul diversilor factori
genetici in patogeneza BRGE si a complicatiilor sale. Studiile
multiple a Genome-Wide Assotiation Study (GWAS) a
polimorfismelor de nucleotide, in prezent, dezviluie tot

studiul a constatat o legiturd genetica statistica semnificativa
cu esofagul Barrett si adenocarcinomul esofagului, corelatia
geneticd dintre esofagul Barrett si adenocarcinom, cu toate
acestea nu s-au depistat rezultate statistic semnificative pentru
BRGE [22]. In momentul de fati este necesard continuarea
cercetdrii polimorfismului genelor implicate in patogeneza
BRGE in diferite populatii, pentru interpretarea mecanismului
patogenetic al acestor boli si dezvoltarea unui algoritm pentru

mai multe dovezi ce tin de legitura bolii cu factorii genetici.
Analizind datele cercetarii, realizate de un colectiv de savanti
din Australia, care au folosit datele GWAS, s-a observat ci

detectarea precoce a cancerului de esofag la pacientii cu boala
de reflux gastroesofagian.
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ANALIZA OPTIUNILOR SI VARIANTELOR DE TEHNICA HEMOSTA-
TICA UTILIZATE iN HEMORAGIA VARICEALA DE ORIGINE

PORTALA

THE ANALISIS OF APPLIED HEMOSTATIC TECHNIKS IN VARICEAL

BLEEDING OF PORTAL ORIGIN

Vladimir CAZACOV, DHSM, conferentiar universitar
Catedra 2 Chirugie, USMF "N. Testemitanu”

Rezumat

In ciuda progreselor majore in managementul hipertensiunii portale prin ciroza hepatica, hemoragia variceala ramine cauza principald a mortalititii. S-a
urmarit modul in care au fost utilizate diferite gesturi hemostatice, practicate in tratamentul hemoragiei variceale portale. Au fost evaluati un numadr de 432
pacienti cirotici si stabilite indicatjile terapeutice specifice si protocolul optim particularizat. Interventia chirurgicala s-a luat in discutie, diferentiat in functie
de substratul functional hepatic si starea generala a pacientului, atunci cdnd in ciuda tuturor masurilor terapeutice medicale si endoscopice corect instituite,

hemoragia acuta variceala (HAV) continua.

Summary

Despite major progress in the management of cirrhotic portal hypertension, variceal hemorrhage remains the leading cause of mortality. The types
of different hemostatic procedures used in the treatment of portal variceal bleeding were followed. The specific therapeutical indications and optimal
individualised protocol of the 432 pacients with hepatic chirrosis were evaluated. Surgery was considered, differentiated according to functional substrate
metabolism and general condition of the patient, when despite all medical and endoscopic correctly set therapeutic measures, acute variceal hemorrhage

(HAV) continues.

Introducere

Hemoragiile digestive superioare, secundare rupturii
varicelor esofago-gastrice, in cadrul hipertensiunii portale, sunt
intotdeauna o urgentd medico-chirurgicala majora [1, 2, 7, 21].
Ele au tendinta de a recidiva, sunt deseori abundente §i uneori
duc rapid la deces [3, 4, 8, 15, 22]. Episoadele de resingerare
precoce, pand la 10 zile, sunt de aproximativ 60%, comparativ
cu numai 25% in hemoragiile digestive superioare nevariceale,
in timp ce mortalitatea este de 30% si mai mult, in singerarile
variceale, si respectiv 10% in cele nevariceale [11, 13, 14, 17,
23]. Atitudinea terapeutica in fata unor asemenea bolnavi ridica
multiple probleme de tactica si tehnica, tratamentul multimodal
considerindu-se a fi cea mai buna solutie pentru eradicarea
varicelor esofagiene singerinde [2, 5, 6, 9, 16, 17].

Scopul studiului

Analiza optiunilor i variantelor de tehnica hemostaticd
utilizate in hemoragia variceald si efectele acestora asupra
supravietuirii si calitatii vietii.

Materiale si metode

Am analizat prin metoda studiului retrospectiv un numar
de 432 de bolnavi, internati si trata{i in Clinica 1 Chirurgie in
perioada 2005-2015. Caracteristicele generale a lotului au fost
urmdtoarele:

« Virsta, situata in intervalul 16-62 ani;

« Cirozi hepatica de etiologie virald;

« Evolutie clinicd progresivd a bolii hepatice;

« Prezenta varicelor de tip portal, cu hemoragie acuta (258
cazuri) sau stopatd (174 cazuri).

Dintre cei 432 de bolnavi care formeaza lotul analizat, 296
au fost de sex masculin (68,5%), iar 136 (31,5%) de sex feminin.
Remarcdm o pondere crescuti a pacientilor cu hemoragie acuta
variceala (HAV) gravi (tabelul 1).

Tabelul 1
Severitatea hemoragiei acute variceale.
Lot Sedinfe LEVE | Htatea Nr %
’ patologica
HAV 258 59,7
Usoard 14 54
Medie 97 37,6
82 5% Grava 147 56,9
bolnavi Vari
anee. 247 95,7
esofagiene
Varice . 1 43
esogastnce

Algoritmul curativ a impus o ierarhizare exacta a atitudinii
medico-chirurgicale adresatd HAV, ajustatd cu protocolul
terapeutic ilustrat mai jos (Fig. 1):
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Chirurgie de urgenta sau TIPS

Fig.1: Protocol terapeutic practicat in tratamentul HAV.

Contextul clinic in care s-a practicat hemostaza endoscopici
este reprezentat in Fig. 2.

1 Varice esofagiene
( grad):
* | — 2 pacienti 500 |

* |l- 129 pacienti
= [ll- 301 pacienti
1 HAV - 60%

B Child A mChild B @ Child C

Fig. 2: Caracteristica pacientilor incadrafi in studiu.

Daci se urmareste ordinea de masuri diagnostico—curative
care au fost utilizate in cazuistica analizatd, se obtin urmatoarele
date:

«Stabilirea diagnosticului etiologic;

eAprecierea gravitatii hemoragiei;

«Combaterea efectelor hemodinamice si prevenirea socului
hemoragic;

oTratamentul hemostatic multimodal: medicamentos,
endoscopic, chirurgical.

Atitudinea medico-chirurgicald adoptata in cadrul HAV
(258 bolnavi) a abordat urmétoarele gesturi hemostatice:

eLigatura endoscopicd a varicelor esofagiene (LEVE) - 88
cazuri

«LEVE + sclerozare (14)

«LEVE + Blakemore (143)

«LEVE + obliterarea varicelor cu histoacril (6)

«Suturarea transgastrica a flebectaziilor esofago-gastrice (7)

Indicatiile pentru profilaxia secundard a hemoragiilor
variceale prin aplicarea LEVE (n-174) au fost:

eEradicarea varicelor esofagiene cu risc inalt de hemoragie;

«HAYV repetate in anamnezd;

oPregitirea preoperatorie a pacientilor cu hipertensiune
portald, hipersplenism sever.

Rezultate si discutii

Dintre cei 258 pacienti cu HAV cuprinsi in analiza
retrospectivd, hemostaza endoscopica primara a fost realizata in
88,5% cazuri. Recidiva hemoragicé in primul an s-a inregistrat
in 39 cazuri.

Letalitatea globald a fost de 17,4% (45 decese) si este
prezentata de:

« 23 pacienti - soc hemoragic cauzat de hemoragie profuza;

« 38 pacienti - insuficientd hepaticd progresiva;

« 4 pacienti - recurenta hemoragiei dupd operatia Tanner.

Subliniem valoarea inaltdi a LEVE i remarcim cd
eficacitatea hemostaticd a metodei, dupd cum arata experienta
acumulatd, este dependenta de activitatea HAV, de localizarea
varicelui hemoragic si, nu in ultimul rand, de profesionalismul
endoscopistului antrenat in aceasta tehnica. In acelasi timp au
fost documentate i puse in evidenta si unele limite curative ale
metodei: localizarea fundica a varicelui hemoragic, prezenta
gastropatiei hipertensive hemoragice cu supletea mucoasei
pierduta, varice de grad mic. In plus, prin analiza cazuisticei
studiate, ramine actuald concluzia ci profilaxia primara si cea
secundara a hemoragiei variceale este un obiectiv care obliga
la o atitudine activd, ce presupune efectuarea endoscopiei
digestive superioare etapizate cu evidentierea cazurilor cu varice
esofago-gastrice cu semne de iminentd hemoragica. Decizia
pentru eradicarea endoscopicé profilacticid prin LEVE, cu risc
inalt hemoragic, a fost luata in functie de mai multi factori:

«Starea functionala hepatica (Child A/B/C);

ePrezenta pancitopeniei severe si/sau splenomegaliei
gigante;

«Raport risc/beneficiu acceptabil pentru bolnav;

«Riscurile chirurgicale ale bolnavului cirotic cu HTP;

In toate aceste cazuri, pacientilor, preoperator, in vederea
profilaxiei hemoragiei digestive variceale, li s-a practicat ligatura
endoscopica profilacticd a venelor esofagiene (LEVE). Tehnica
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standard presupune atagarea la capatul distal al endoscopului
a unui cilindru cu 10 benzi elastice circulare, un sistem de
declansare care are la baza un fir de ata-lasou trecut prin
cilindru i apoi prin canalul de biopsie si legat la un sistem cu

Fig. 3: Instrumentarul necesar pentru LEVE.
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rotite, a carui miscare aruncé céte un elastic, si aplicarea, printr-
un dispozitiv special atasat virfului endoscopului si a unor inele
de cauciuc, ce stranguleaza traiectele variceale, care ulterior se
trombozeaza si dispar in urma unui proces de cicatrizare (figura
3).

Numdrul sesiunilor a variat de la 3 la 7, in dependenta de
gradul si varianta anatomica a varicelor. Controlul endoscopic
s-a efectuat dupa 10-12 zile de tratament mucoprotector si
hepatotrop, traditional atestind ca inelele, dupa fibrozarea
varicelor, s-au eliberat spontat de pe grupul variceal.

Concluzii

1.Hemoragiile acute variceale, de origine portald, impun
clinicianului probleme deosebite din cauza potentialului de
evolutie grava si imprevizibila.

2.Tratamentul optim al pacientului cu varice esofagiene prin
HTP este multimodal, individualizat in 3 etape distincte:

—prevenirea primului episod hemoragic;

—tratamentul hemoragiei active;

—prevenirea recurentelor hemoragice dupd obfinerea
hemostazei.

3.LEVE este o metodé encoscopica de electie in eradicarea
varicelor esofagiene cu risc hemoragic inalt

4.Interventiachirurgicala trebuieluatd in discutie, diferentiat,
avand in vedere substratul functional hepatic si starea generald a
pacientului, atunci cand in ciuda tuturor masurilor terapeutice
medicale §i endoscopice corect instituite, HAV continud.
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SEPT VAGINAL TRANSVERSAL COMPLET
IMPERFORATE TRANSVERSE VAGINAL SEPTUM
OBCTPYKTUBHAA NOMEPEYHAA NEPETOPOAKA BNIATAJTULLA

Ana Misina
dr.in med., sef sectie ginecologie chirurgicala

Sectia Ginecologie Chirurgicald, Institutia Medico-Sanitard Publica Institutul Mamei si Copilului, Chisindu, Republica

Moldova

Rezumat

Septurile vaginale transversale complete se refera la anomalii congenitale foarte rare ale ductului Miillerian. Autorul prezinta o serie de paciente cu
asemenea malformatie, inclusiv manifestdrile clinice, diagnosticul si corectia chirurgicald. Rezultatele obtinute sunt discutate in contextul literaturii.

Cuvinte cheie: sept vaginal transversal, amenoree primard, hematocolpos

Summary

Obstructive imperforate transverse vaginal septum is a rare congenital anomaly of Miillerian duct. Author presents a case series of patients with such
malformations, including clinical manifestations, diagnosis and surgical treatment. Obtained results are discussed in context of literature data.

Key words: transverse vaginal septum, primary amenorrhea, hematocolpos

Pe3siome

06CTpyKTUBHbIE NEPEropoAKi BNAraNuLLa OTHOCATCA K PeAKMM BPOX/EHHBIM aHOManuam npotoka Miillerian. ABTopamu npepcTaBneHa cepus nauueH-
TOB C JaHHOIA ManbopMaLieit B T.4. 0COOEHHOCTI KNMHUYECKIX MaHUdeCTaLWiA, ANArHOCTUKM 1 XUpYprudeckoil koppeKuuu. MonyyeHHble pesynbrarbl

06(y>K£|€HbI B KOHTEKCTE AaHHbIX nUTEPaTypbl.

KnioueBble cnoBa: nonepeyHaa neperopoaka Bnarajinilia, nepBnUYHaa aMeHopes, reMaTokonbnoc

Introducere

Septul transversal vaginal complet se referd la o anomalie
foarte rard a ductului Miillerian (ADM). Frecventa exacta a
acestei anomalii nu este cunoscutd si dupa datele literaturii
poate avea un diapazon destul de larg de la 1/2100 péana la
1/72000 [1]. In literatura de specialitate sunt descrise numai
cazuri unice [1-7] sau serii mici ale acestei anomalii [8-12].

In literaturd s-au schitat tendinte in privinta utilizarii
metodelor radiologice de investigare (USG, TC, RMN) in
precizarea anatomiei in caz de sept vaginal transversal, precum
si depistérii anomaliilor satelite a organelor si sistemelor [8,
13-15], insa datele acestor observatii sunt destul de mici si nu
permit sistematizarea informatiei obtinute.

In prezent, in dependentd de localizarea si grosimea
septului transversal sunt folosite citeva aborduri pentru
inlaturarea ei, inclusiv abordul vaginal, abdomino-perineal
si laparoscopic [4, 8, 9, 16]. In acelasi timp, in problema
despre volumul interventiei chirurgicale optime, existd un
spectru destul de larg de contradictii ce necesita studierea
rezultatelor precoce si la distantd a corectiei anomaliei, pentru
standardizarea tratamentului chirurgical a septurilor vaginale
transversal, in dependenta de caracteristicile lor anatomice [8-
12, 15].

Scopul acestei lucrari - de a studia frecventa
septurilor vaginale transversale complete in structura
hematocolposurilor, precum si particularitétile diagnosticului
si tratamentului acestei anomalii Miilleriene.

Materiale si metode

A fost efectuat un studiu retrospectiv a datelor de bazi a
49 hematocolposuri, operate in sectia ginecologie chirurgicala
al Institutului Mamei si Copilului din 1990 pana in februarie
2015. Criteriul de baza in selectarea acestor paciente a fost
prezenta septului vaginal transversal complet (imperforat,
obstructiv) si se considerau urmatorii indici: (1) varsta; (2)
manifestdrile clinice; (3) durata manifestarilor; (4) localizarea
si grosimea septului transversal; (5) importanta metodelor
radiologice in aprecierea caracteristicilor anatomice a
septurilor vaginale transversale; (6) caracteristicile morfolo-
gice a septurilor vaginale transversale. In acelasi timp a fost
efectuata o cercetare computerizatd a surselor literaturii
dupé sistema PubMed din 1969 pand in 2014, cu utilizarea
cuvintelor cheie (MeSH Terms): “transverse vaginal septum’,
“vaginal septum”, “hematocolpos”

Pentru caracterizarea septurilor vaginale transversale a fost
folosita clasificarea Williams CE. et al. (2014), care prevede trei
caracteristici anatomice: (1) localizarea (distanta de la intrarea
in vagin pana la nivelul distal al septului <3 cm (joase), 3-6 cm
(medii), si >6 cm (inalte); (2) grosimea septului <1 cm (subtiri)
si >1cm (groase); (3) perforate si imperforate [9]. Grosimea
septului vaginal transversal complet se aprecia dupa datele
examindrilor radiologice si dupd macropreparatele rezectate.

Pentru clasificarea detaliatd a acestei anomalii urogenitale
a fost utilizatd clasificarea The European Society of Human
Reproduction and Embryology (ESHRE) si The European
Society for Gynecological Endoscopy (ESGE) - ESHRE/ESGE
(2013) [17].
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Ultrasonografia se efectua in majoritatea cazurilor cu
aparatele ultrasonografice Esaote MyLab 15 si Sono Scape
8000 (China) cu aplicarea transductoarelor: pentru examinare
transabdominald de 3-5 MHz si transvaginald (rectal) - 5-7.5
MHz.

Prelucrarea statisticd a valorilor cantitative a fost efectuatd
prin metoda analizei variationale. Se calculau media
aritmetica (M), greseala mediei aritmetice (m) si intervalul
de incredere (95% CI). Pentru compararea valorilor medii se
folosea Fisher's exact test. Rezultatele se considerau autentice
in cazul cind p<0.05.

Rezultate

Frecventa septurilor vaginale transversale in structura
cauzelor hematocolposului a fost de 14.3% (7/49), ce este
statistic mai rar intalnit decét atrezia himenului (p<0.0001).
Caracteristica general a pacientelor cu sept vaginal
transversal complet este prezentatd in tabelul 1. Varsta medie
a pacientelor a fost de 17.3+0.7 ani (95% CI:15.54-19.03).
Durata simptomelor a fost de 23.7+5.8 luni (95% CI:9.519-
37.91), manifestérile clinice a hematocolposului fiind: dureri
ciclice in regiunea inferioard a abdomenului si perineului
de diferita intensitate — 7/7 (100%), amenoree primard — 7/7
(100%), retentie acuta de urind - 1/7 (14.3%) si constipatii —
2/7 (28.6%).

Tabelul 1
Caracteristica generald a pacientelor cu sept vaginal transversal complet.
Varsta | Manifestdrile | Localizarea septului Gr05|mefa ESHRE/ESGE*
n ) . septului
(ani) clinice transversal (mm) (2013)
(mm)
#1 18 AP+DA+C joasd (17 mm) 5 uocov3
#2 2 AP+DA+RAU |  medie (47 mm) 15 U3bC2v3
#3 15 AP+DA joasd (25 mm) 7 uocov3
#4 17 AP+DA joasd (15 mm) 6 uocov3
#5 17 AP+DA+C joasd (19 mm) 5 uocov3
#6 17 AP-+DA joasa (28 mm) 8 uocovs
#7 16 AP+DA joasa (23 mm) 4 uocov3
M+m | 17.3+£0.7 NA 249+4.1 71114 NA
*[91, NA — non available (non disponibil), AP — amenoree primara, DA — dureri abdominale,

C— constipatii, RAU — retentie acutd de urind.

Valoarea medie a indexului masei corporale (Body Mass
Index (BMI)) a constituit 23.8+1.5 kg/m? (95% CI:20.12-
27.62), iar maturizarea sexuald dupa scara Tanner JM
corespundea stadiului V. Examinarea transrectald in toate
cazurile a depistat formatiune chisticé (lichidiand), dureroass,
iarin 2/7 (28.6%) - formatiunea de volum se palpa in cavitatea
abdominald. Evaluarea datelor de laborator a demonstrat ci
numiérul mediu de eritrocite in sangele periferic a constituit
- 3.240.1x10'%/L, iar concentratia hemoglobinei - 115.9£3.1
g/L.

Dupi datele examindrilor radiologice (Fig. 1, 2) cea mai
mare dimensiune a hematocolposului a fost in mediu de
142,6+10,9 mm (95% CI:116.0-169.2), iar cea mai mici
- 88.143.1 mm (95% Cl:80.64-95.47). In cazul evaluirii
raspandirii hematocolposuluiin caz de sept vaginal transversal,
s-a demonstrat ca hematocolpos+hematometra, statistic
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veridic, se intilneste mai des (p<0.05), decit hematocolpos
izolat, si corespunzator au constituit 6/7 (85.7%) vs. 1/7
(14.3%) cazuri.

sl Copii  mdein

Fig. 1: Ultrasonografia 2D: hematocolpos (137.35 x 90.41 mm) ca rezultat al
septului vaginal transversal jos.

Fig. 2: Ultrasonografia 2D: se vizualizeazd uter de dimensiuni si formd normale (u) si
hematocolpos ce se rdspdndeste distal.

A fost stabilit faptul cd septuri vaginale transversale joase
statistic se intilnesc mai des (p=0.0291), decat cele medii
si sunt cauza aparitiei hematocolposului, si au constituit
corespunzitor 6/7 (85.7%) vs. 1/7 (14.3%). Distanta medie de
la intrarea in vagin pana la septul transversal complet, in tot
grupul pacientelor, a constituit 24.9+4.1 mm (95% CI:14.89-
34.82), inclusiv pentru septurile vaginale transversale joase —
21.142.1 mm (95% CI:15.92-26.41).

In baza datelor examenelor radiologice (USG, RMN)
si datelor obtinute intraoperator a fost stabilit ci septurile
vaginale transversale subtiri se intilnesc statistic veridic mai
des (p<0.05), decét cele groase. Grosimea medie a septului
vaginal transversal complet in tot grupul a constituit — 7.1+1.4
mm (95% CI:3.706-10.58) si pentru cele subtiri - 5.8+0.6 mm
(95% CI:4.289-7.378).

Trebuie de mentionat, ci septul vaginal transversal
complet in majoritatea cazurilor (p<0.05) a fost o anomalie
Milleriani izolatd (UOCOV3 dupi clasificarea ESHRE/ESGE)
si numai intr-un singur caz se combina cu uterine didelphys
(U3bC2V3). Despre posibila combinare a anomaliilor
vaginului (sept vaginal transversal complet) cu cele uterine se
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mentioneaza si in alte cercetéri analogice [18, 19].

In cazul examenului ginecologic a pacientelor cu septuri
vaginale transversale complete nu se vizualizeaza prolabarea
formatiunii lichidiene de culoare sinilie la intrarea in vagin
(Fig. 3), si prezenta acestui semn este caracteristic pentru
anomaliile obstructive ale vaginului, cauzate de atrezia
himenului (imperforate hymen).

Fig. 3: Hematocolpos cauzat de sept vaginal transversal complet jos.

Experienta acumulata in acest studiu a tratamentului
septurilor vaginale transversale neperforate, demonstreaza ci
in sectionarea septurilor situate in partea distald si medie a
vaginului este rational de a folosi abordul vaginal. Concluzii
analogice, ce tin de utilizarea abordului vaginal in cazul
septurilor transversale joase sunt mentionate si in alte studii
[7,9]. Ca prima etapd, se efectueaza punctia hematocolposului
(Fig. 4) pana la primirea singelui din cavitatea vaginului.

Fig. 4: Punctia preventivd a colectiei de sdnge in vagin (hematocolpos).

Etapa urmitoare constda in rezectarea subtotald a
septului vaginal transversal complet, prin sectionarea lui
in directie orizontald, cu evacuarea deplind a continutului
hematocolposului. La deschiderea hematocolposului cauzat de
sept vaginal transversal complet s-au eliminat = 1057.1+163.1
ml (95% CI:658.1-1456) de sange intunecat, fard cheaguri.
Ca urmdtoare etapd, s-a excizat subtotal septul (pand la
nivelul mucoasei), cu suturarea marginilor pentru efectuarea
hemostazei definitive (Fig. 5).

Fig. 5: Suturi hemostatice dupd rezectarea subtotald a septului vaginal transversal jos.

Fig. 6: Zona de tranzitie epiteliald (=): 1) plachetd de epiteliu pavimentos
pluristratificat; 2) plachetd proliferativd din celule cambiale cu diferentiere in epiteliu

pavimentos si cilindric (<100, coloratie hematoxilind-eozind).

Examenul histopatologic al septului rezectat (Fig. 6) a
demonstrat cé septul reprezintd un pliu/sept conjunctiv bine
vascularizat cu o suprafatd organizata in cripte §i tapetata cu
epiteliu, care marcheaza o zond de tranzitie bine delimitats,
prezentata de o zond tapetati cu un plast de epiteliu
pavimentos pluristratificat si in mare parte prezentat de
un plast celular solid de grosime variabila, prin proliferarea
componentului celular cambial (de rezervd), cu divizarea in
epiteliu pavimentos si prin neoformarea structurilor cribroase
in epiteliu cilindric, caracteristic endocervixului. Pe unele
arii pot fi intalnite structuri glandulare chistice, captusite cu
mucus.

In toate cazurile s-a observat regresia simptomelor in
perioada postoperatorie precoce, cu micsorarea vaditd a
scorului Wong-Baker FACES Pain Rating Scale (2009) -
8.7£0.4 vs. 0.7£0.2 (p=0.0019). Toate pacientele au fost
externate din stationar in mediu peste 4.1+0.4 zile (de la 2
péna la 6).

Discutii

Din punct de vedere embriologic septurile vaginale
transversale sunt rezultatul canalizarii insuficiente a plastinei
vaginale (ca reguld la saptamana 24 de graviditate), in punctul
unde sinusul urogenital se contopeste cu ductul Miillerian
[5]. Septul vaginal transversal este un defect al embriogenezei
vaginului si a fost pentru prima datd descris de Delaunay in
1877 in literatura francofona si este o anomalie destul de rara.
In literatura clasicid de specialitate este mentionat faptul ci
septul vaginal transversal complet se intalneste 1:30000 dupa
datele Lodi A. (1951), 1:72000 dupa datele Brenner P. et al.
(1965) si 1:84000 in seria descrisd de Wenof M. et al. (1979)
[2].
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Dupéd caracteristicele anatomice, septurile vaginale
transversale se impart dupa localizare, grosime si integritatea
structurald. In cazul septului vaginal transversal neperforat,
manifestdrile clinice ale acestei anomalii apar dupa aparitia
menarhei, iar in cazul septului perforat, mai tirziu - in
cazul imposibilitétii folosirii tampoanelor igienice in timpul
menstruatiilor si in cazul actului sexual impiedicat [9].

Trebuie mentionat faptul ca tendinte analogice in raportul
anatomic a septurilor vaginale transversale au fost raportate
si in alte studii asemandtoare, unde raportul septurilor
vaginale transversale complete joase au constituit 72%, cele
medii - 22%, iar cele inalte - 6% [9]. La drept vorbind trebuie
de subliniat faptul ca in studiile precoce efectuate de Lodi
A. (1951) a fost constatatd o tendintd absolut opozitionald
in situarea septurilor si frecventa lor s-a repartizat in felul
urmator — 14%, 40% si 46% [2, 8]. Prevalenta septurilor joase
a fost demonstrati si in studiul nostru.

In varianta clasici, manifestirile clinice ale acestei anomalii
rare sunt amenoreea primara, durerile ciclice in regiunea
inferioara a abdomenului si vaginului, formatiunea palpabild
in cavitatea abdominala [1, 7, 12, 14]. Aceasti anomalie se
manifestd dupd aparitia menarhei si varsta medie a acestor
paciente in cea mai mare serie a constituit 14.3 ani (SD 2.75)
[9]. In cazuri exceptional de rare se depisteazi in varsta
frageda (pacienta de 2 ani) la formarea hidromucocolposului
[20] si in cazul declansérii nasterii la termen, in cazul septului
vaginal transversal microperforat [5]. In cazuri foarte rare
hematocolposul se poate infecta cu formarea piocolposului si
fistulei abdomino-vaginale [21].

In mod traditional se considerd ci septul vaginal
transversal este 0 anomalie congenitald izolatd [8, 9]. In cazuri
rare, septul vaginal transversal se combind cu: fistuld vezico-
vaginala congenitald [3, 22], atrezia himenului si uter unicorn
[5, 23], sept intrauterin [18], uter dublu si sept longitudinal
[19], uter bicorn partial sau total [14, 24], distopia rinichiului
[23]. Din anomaliile extragenitale combinate (satelite) sunt
descrise anomaliile regiunii lombare ale coloanei vertebrale si
hipoplazia sacrului, coarctatia aortei si defecte ale septurilor
intraventriculare [2].

Una din complicatiile potentiale ale septurilor vaginale
transversale complete este endometrioza bazinului mic
[8, 9]. Dupi datele Williams CE. si coaut. (2014), frecventa
endometriozei depinde de situarea septului transversal, si
constituie pentru septurile joase 41%, medii — 50% si cele
inalte - 100%.

In literatura anglo-saxond sunt descrise cazuri de septuri
vaginale transversale complete cu cresterea marcherilor
tumorali CA 125, CA 19-9, insi fenomenul acestor schimbari
pand in prezent nu este stabilit [8, 13].

Metodele radiologice sunt folosite atit pentru stabilirea
diagnosticului septului vaginal transversal cat si pentru
abordul chirurgical [1, 2, 8, 14]. In acest aspect s-au schitat
tendinte in aplicarea pe scard largd a rezonantei magnetice
nucleare, care, dupd informativitate, cu mult depaseste
ultrasonografia [1, 8].

Pentru interventia reconstructivd, in dependentd de
localizare si grosimea septului, sunt folosite diferite aborduri
pentru inlaturarea lui, inclusiv abordul vaginal, abdomino-
perineal si laparoscopic [4, 8, 9, 16].

O intrebare discutabila ramane volumul interventiei
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chirurgicale in cazul septurilor vaginale transversale complete
[8, 16, 18]. Volumul interventiei include: excizia totald a
septului cu suturarea circulara a pértilor distale si proximale
ale mucoasei vaginului [1, 4, 8]; rezectia septului pand la
nivelul mucoasei vaginale (rezectie subtotald) [8]; plastie in
forma de “Z” [25].

Cele mai dificile pentru reconstructie sunt interventiile
dupi excizia septurilor groase, in legatura cu care se formeazd
un defect destul de extins dintre pértile distale si proximale ale
mucoasei vaginului [9]. Pentru inlocuirea acestor defecte sunt
utilizate transplante din piele, obtindnd excesului mucoasei
vaginale prin aplicarea preoperatorie a unui balon-expander
[26]. Experienta acumulatd in aplicarea transplantelor din
piele a demonstrat un procent inalt de stricturi vaginale [9].
La pacientele cu defecte mari ale mucoasei vaginale si in caz
de interventii repetate (stenozare) a fost propusa utilizarea
segmentelor de intestine in calitate de insertie din partea
proximala si distala a mucoasei vaginale [9].

In studiile unde se efectua excizia totald a septului si
formarea anastomozei circulare a mucoasei Vaginale, in 7%
cazuri, in perioada indepértatda dupd operatie, se formau
stenoze ale vaginului in regiunea mucoasei anastomozei, ce
a necesitat dilatare progresiva sau interventii reconstructive
[9]. Despre necesitatea dilatdrii in perioada postoperatorie,
dupa inlaturarea radicala a septului vaginal transversal este
mentionat si in alte lucrari [6]. Pentru prevenirea restenozei au
fost propuse aplicarea preparatelor ce contin acid hialuronic
[27], insa experienta folosirii lor este destul de restrictiva.

Un sir de autori sunt de altd pérere, considerand cé luand
in consideratie vérsta pacientelor si lipsa vietii sexuale active,
nu este necesara excizia totald a septului, ci se poate limita
numai cu deschiderea §i drenarea hematocolposului (cu
aplicarea cateterului Foley) ce permite de a lichida sindromul
dolor [16]. Pe parcursul ultimilor ani se schiteazd tendinte
in folosirea tehnologiilor laparoscopice, in cazul septurilor
vaginale transversal inalte [2, 10, 18].

In literatura de specialitate sunt prezente cazuri sporadice
ale examinarii morfologice a septurilor vaginale transversale
si a fost stabilit cd in partea proximala a septurilor se
determind epiteliu cilindric cu metaplazie si epiteliu scuamos
pluristratificat in portiunea distald [4]. Datele morfologice
primite de noi sunt identice cu unele devieri: (1) nici intr-
un caz nu s-a depistat metaplazie de epiteliu si (2) prezenta
chisturilor cu mucus, ce poate fi o sursi de formare a
mucocolposului.

Dupa parerea majoritatii autorilor este necesard o studiere
mai ampla a rezultatelor tratamentului chirurgical la distantd
a septurilor vaginale transversale obstructive, deoarece
o mare majoritate din aceste paciente suferd de tulburari
sexuale ce tin de dispareunie, deregléri a ciclului menstrual,
sterilitate (datoritd endometriozei), iar in cazul anomaliilor
combinate ale uterului — avorturi spontane, nasteri premature
[8, 9]. Asa, dupa datele Williams CE. et al. (2014) in perioada
postoperatorie la distantd 74% din paciente sunt sexual-active,
35% sufera de dispareunie si 36% au dismenoree [9].

Concluzii

Septurile vaginale transversale complete se referd la
anomalii congenitale desul de rare si se intilnesc cu mult mai
rar decit atrezia himenului. In structura acestei anomalii, in
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majoritatea cazurilor se intalnesc septuri vaginale transversale a septului prin abord vaginal este metoda de electie in

joase si subtiri, si sunt anomalii izolate. Rezectarea subtotala tratamentul chirurgical al acestei anomalii.
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NMOKA3ATEJIN PETMUOHANIbBHOVU TEMOANHAMUKUN NPU JIENO-

MWUOME MATKUA

INDICATORS OF REGIONAL HEMODYNAMICS IN UTERINE LEIO-

MYOMA

3anopoxueHko M.B., k.veg. H., LoOKTOpaHT Kadeapbl AKylwepcTBa v MMHekonorym Ne 1
Oodecckuli HayuoHansHbil MeduyuHckul YHusepcumem, 3asedytouids 2uHeKono2u4eckum omoeneHuem O0ecckozo

KnuHuyeckoz2o MeduyuHckozo Lenmpa

Pe3iome

Teliommnoma MaTki y XeHLWH penpoayKTUBHOTO Bo3pacTa 3aHuMaeT bonee 60,0% B CTPYKTYpe BCex rMHekonornyeckinx 3abonesauuii. Lienb nccnepoa-
HUA 3aK/I04anacb B NPOBEAEHUM OLeHKI COCTOAHMA PernoHanbHOM reMoAMHAMUKM MATK Y XKEeHLLIH ¢ NeiioMIOMOii MaTKK. bbina NpoBedeHa oLeHKa
COCTOAHNA PErMOHANBHON reMOAMHAMMKI Y 120 XKeHLUMH C NeiOMMOMOI MaTKK, PenpoayKTUBHOMO BO3PACTa. Y EHLLMH C NelioMMOMOIA MaTKK BblAiB-
NeHO CHIKEHMe Pe3NCTEHTHOCTI B 00enX MaTOUHbIX apTepusx. Bo BHyTpuonyxoneBom KpoBOTOKe MHAEKC Pe3UCTEHTHOCTY ObiN JOCTOBEPHO HIKE, Yem
B NepUTYMOpaNbHbIiA, B LIEHTPaNbHOI YaCcTi y3na HibKe, YeM no nepudepuu, yem GonbLue y3en, TeM HiKe MHAEKC Pe3NCTEHTHOCTU BHYTPH y3na. lpu
neliomuoMe, CpefiHee 3HaueHUe MHEKCa Pe3UCTEHTHOCTM HIKe Ha 4%, a BHYTPUOMYX0NeBbIi KPOBOTOK Ha 35% BbiLue, yem npu pubpome. Pe3ynbratbl
npoBefeHHbIX UCCNe0BaHNiA N03BOAAIOT, B ONpeAeNeHHOI CTeNeHu, Ha 0CHOBaHIM AONMAEPOMETPUI MaTOUHOTO U BHYTPUOMYX0NeBOro KPOBOTOKa, Mpo-
rHO31pOBaTb MopdoNornueckyo CTPYKTYpy ¢ puckom «BbiCcTporo pocta, ANA onpeeneHna danbHeliwei TakTuki. [lonnnepomeTpua umeet bonbLuoe
KNMHIYeCKoe 3HaueHe Npu oLeHKe NelioMUOMbI MaTKI, MOCKObKY NO3BOAAET OLEHMBATb 0COOEHHOCTU MATOUHOTO 11 BHYTPUONYXONEBOrO KPOBOTOKa,
KaK JONONHUTENbHbIE NOKa3aTeNy B AUarHoCTUKe MOphodyHKLMOHANBLHOO COCTOAHMA OpraHa 11 onyXonu, 1 060CHOBATH BUA NeYeHNs.

KnioueBble cnoBa: pervoHanbHas reMognHamiKa, NeiioMnuoma MaTku, penpopyKTUBHbIA BO3paCT.

Summary

Uterine leiomyoma in women of reproductive age takes over 60,0% in the structure of gynecological diseases. The purpose of the study was to assess
the state of regional uterus hemodynamics in women with uterine leiomyoma. We evaluated the state of the regional hemodynamics in 120 women
with uterine leiomyoma, of reproductive age. The resistance was reduced in both uterine arteries, in women with uterine leiomyoma. The flow resistance
index was significantly lower in intratumoral blood flow than in the peritumoral, in the central portion of the knot was lower than at the periphery, the
larger the node, the lower resistance index within the node. The medium resistance index was below 4% in leiomyoma, and intratumoral blood flow 35%
higher than in fibroma. The results of the study allow, in a certain degree, based on the doppleromery of uterine and intratumoral blood flow, to predict
the morphological structure with "rapid growth" risk, to define the further tactics. Dopplerometry is of a great clinical importance in the evaluation of
uterine leiomyoma, because it allows to evaluate the characteristics of the uterine and intratumoral blood flow, as additional indicators in the diagnosis of
morphofunctional state of the organ and the tumor, and to justify the type of treatment.

Keywords: regional hemodynamics, uterine leiomyoma, reproductive age.

BBenmenme

JleitoMyoMa MaTK OTHOCKUTCA K 0ose3HAM, 3abojeBa-
€MOCTb KOTOpOJi IIOCTOAHHO pacTeT. JleiloMnoma MaTku y
XKEHIVH PeHpOAyKTMBHOIO BO3pacTa 3aHNMMaeT IepBoe
MeCTO B CTPYKType BCeX TMHEKOTOIMYecKMX 3a00JieBaHMil.
YacroTa 9TOJ IATONOTUY CPERM XKEHIVH PeIPORYKTUBHOTO
Bo3pacra gocturaetr 6omnee 60%. IlocnenHne rompl oT™Meva-
eTcsl yBe/IMYeHNe YacTOThl 3abo/eBaHusA, 0COOEHHO cpenn
JKEHIIVH MOJIOZIOTO BO3PAacTa, YTO NPUBOIUT K CHYDKEHUIO
KaueCTBa >KU3HU U PelpOAYKTUBHOI QyHKIuA [2, 4].

CraHpapTbl 00C/IeOBaHNA U JIeYeHV JIeIOMIOMbI Mart-
KI TpeOyloT HopaboTKu. ITO OOBACHAETCA OTCYTCTBMEM
CTaH/IapTOB OOCI/IEIOBAHNA M JIeYEHNs C yYETOM IaTOreHe-
TUYECKIX MEXaHN3MOB Pa3BUTUA JIEIOMIOMBI MaTKM, C TOY-
KM 3peHMs XapaKTePUCTUKI PeTrYOHaIbHON reMOAVHAMUKIY,
Y4acTOTBI €€ BCTPe4aeMOCTH, HapylleHuil QpyHKIui perpo-
RyKTUBHOM cucteMbl [3, 5]. HeobxomumocTp yimydlueHns
AMArHOCTYUKY U JIeYeHNs 1e/IOMUOMBI MaTKJ COOTBETCTBYET

COBpEMEHHBIM TPeOOBaHMAM I MUPOBBIM CTaHAAPTAM.

TpéxmepHas sxorpadus IpennonaraeT MHOTOIIAHO-
BYIO PEKOHCTPYKLIMIO C ITOC/IOHBIM aHA/IM30M Te/la MaTKM
U [I03BOJISIET OLIEHUTh BENNMUMHY, CTPYKTYPHBIE 0COGEHHO-
CTH, TOIIOrpad M0 MIOMATO3HOTIO Y3714, a TAK)Ke OIPeRenuTh
XapakTep ero BacKymsApusaluu ¥ 06BEMHOTO KPOBOTOKA,
HOBbILIAET NHPOPMATUBHOCTD CTAHAAPTHOTO YIBTPA3BYKO-
BOT'O MCCTIEIOBaHMNsA, YTO OCOOEHHO aKTya/lbHO IIpy BbIOOpE
MeTOo/ia JieyeH s MUOMHI [1, 6].

ITosiBneHme BHYTPY OIYXO/M 30HBI C IOBBILIEHHOI 9XO0-
TeHHOCTBIO 1 6€3 Y6TKUX IPAaHIILI, BU3yaIU3aLyisi aHIXOTeH-
HOTO 00pa3oBaHMs, OKPY)KEHHOTO ITOSICKOM C IIOBBIIIIEHHBIM
YPOBHEM 3BYKOIIPOBOAMMOCTM, OOHapyxKeHye Io nepude-
pun onyxonmy ¢peHOMeHa aKyCTUIEeCKOTO YCUTIEHMs, IIPONC-
XORUT 3a CYET M3MEHEHNsI MUKPOLPKY/LIINU B KPOBEHOC-
HBIX U TMM$aTHYeCcKUX COCYyIax 1 oTéKa [4].

CucreMa BacKymspu3alyu CaMoll OIYXO/M, Kak IIpa-
BUJIO, IpeNCTaB/IeHa MEIKVMY, TOHKVMM, aHOMaJIbHBIMM
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10 GopMe ¥ PacIONIOKEHNIO COCYaMM, Xa0TUYHO pasbpo-
CaHHBIX B IIpefie/laX OMYXO/eBBIX TKaHell. KpoBOTOK B aTux
COCyax XapaKTepu3yeTCsl KpailHe HM3KMM COCYAMCTBHIM
COTIPOTMBIIEHVIEM, BBICOKOI CKOPOCTBIO M PasHOOOPasHBIM
HaIIpaB/ieHeM. B pasiuyHbIX OTHeNmaX MIOMATO3HOTO y3/1a
OTMEYaeTCs Hajaudye MHOTOYMCIEHHbIX BeH [7].

Henp nccnegoBaHms 3aKII04Yanach B IPOBELEHNN OLleH-
KJ COCTOSIHUA PeTMOHAIbHON IeMOAMHAMUKU Y KEHIIVH C
JIEVIOMMOMOM MaTKMI.

Marepuanbl M METOJbI

IIpoBeniena oleHKa COCTOSHUA PETMOHAJIBHON TeéMOAU-
HaMJKJ B COCYJax MaTKy y 120 >XeHIIMH C JIEIOMMOMOI U
¢ubpomoit MaTKy penpofyKTMBHOTO BospacTa. Vccreno-
Ba/I KPOBOTOK B MaTOYHBIX, apKYaTHBIX, AIMYHMKOBBIX ap-
TepUAX, B MUOMETPUY, BHYTPMOIYXOJIEBbIl 1 MEPUTYyMO-
PpanbHbI KPOBOTOK B 3aBUCMMOCTY OT PacIIONIOXKEHM Y371a
(cybmyko3HOe, cyOcepo3HOe, MHTEPCTULIMANBHOE, B Tele U
[IHe MaTKM), OT BacKy/asapusanum ysna (BacKyrisipusMpoBa-
Hble, HeBaCKy/IAPU3MPOBAHbIe), TUTOIOTMYECKOI CTPYKTYPbI
(nettomnoma, ¢pubpoma), ot ¢aspl MEHCTPYATbHOTO LIMKIIA
(MII) (ponnukynspHas, TOTENHOBA).

JMarHoCTHKa COCTOSIHMA PETMOHANIbHON TeMONVHAMUKN
IIPOBOIM/IACH COITIACHO NPOTOKOJIOM, YTBEPKAEHHBIX IIpU-
KasoM MuHucTepcTBa 3[paBooXpaHeHusa YKpanHbl Ne503
ot 28.12.2002 r. «O6 ycoBeplLIeHCTBOBAaHUM aMOy/IaTOPHOI
AKYIIEpCKO-TMHEKOIOTMYECKOI IIOMOLM B YKpauHe», Ne676
ot 31.12.2004 r. «O6 yTBepX/jeH!N KIMHNIECKNX IPOTOKO-
JIOB TI0 aKYHIEPCKOM ¥ TMHEKOJIOTMYECKON rmomMom». JJon-
wieporpagduyeckoe UcciefoBaHne KPOBOTOKA IPOBOIOCH
Ha Y3-ckanepe «Toshiba SSA» ¢ ucronb3oBanmeM KOHBEKC-
Horo par4nka 3,5 MIT B pexxnme «duplex - high pulse».

CocTosiHMe peruoHa/lbHOM TeMOAVHAMUKI B MCCTIefye-
MBIX KEHIIVIHAX [IPOBOAMIN 110 OOLIEIPUHATON METOHMKe,
IIyTeM PEerMCTPAaLMM KPUBBIX CKOPOCTel KPOBOTOKA B MC-
CJIefiyeMBIX COCYAax MeTofioM poruieporpadun. [Ipu ucce-
NOBAaHUM YYUTBIBATINCh Ka4€CTBEHHBIN aHAIN3 CHEKTPasib-
HBIX KPUBBIX, IOCKO/NbKY KadeCTBEHHas XapaKTePUCTHKa
KPOBOTOKa OCHOBBIBA€TCSl HAa COOTHOIIEHUM €0 CKOPOCTHU
B pasnnuHble (aspl cepAedHoro nukia. [Ipu kayecTBeHHOM
aHa/lN3e KPUBBIX CKOPOCTe)l KPOBOTOKA, OCHOBHOE BHIIMa-
Hyle obpalljany Ha Clefylye IapaMeTpbl: MaKCUMaIbHYIO
CKOPOCTb CUCTONIMYECKOTO KPOBOTOKA, KOTOpas OTpakaeT
COKPaTUTENbHYIO QYHKIINIO Cep/iLia M 3MaCTUYHOCTb CTEHOK
COCyZia, ¥ KOHEYHOI CKOPOCTU AMACTONNYECKOTO KPOBOTO-
Ka, OIpefesieMoll COIPOTUBIIEHNEM Tiepudepudeckoro co-
CymucToro pycna. JIjid Konm4ecTBEHHOM OLIEHKM KPOBOTOKA,
B MCCIIEYeMbIX COCYZlaX OIpefieiAN CKOPOCTb KPOBOTOKA
(cm/cek), nupexc pesucrentHoctu (VIP), KOTOpBIT OTpaxa-
eT COIpOTUBIIeHNe HepudeprudecKoil 4acTu COCYAUCTOrO
pycna, IP=(C-11)/C, rae C - MakcuManbHasi CUCTOMYECKas
CKOPOCTb KPOBOTOKa, ]I - KOHeYHas [uacTonmdecKas CKO-
pocTb KpoBOTOKa. YBemmdenue VIP mposABisgeTca rmaBHBIM
00pa3oM B YMEHBIUIEHMM [IMACTONNYECKOTO KOMIIOHEHTa
TOIIUIEPOBCKOrO CIEKTPa KPUBOIL CKOPOCTY KPOBOTOKA, YTO
IIPUBOJUT K NOBBIIIEHNIO YMC/IOBbIX 3HAUEHMIL.

PesynbraThl MCCIEROBaHMA M X 06CY)KIeHMe

MunumanbHble 3HaYeHus VIP B MuomeTpun cocraBumm
0,50+0,11, B MMOMaTO3HBIX y371ax - 0,34+0,06 (Tabmuua 1).
Tabnuya 1
NHoekc pesucmenmuocmu (MP) 8 cocydax mamku u MUOMAMO3HbIX y3/1aX 8
UCCIe008aHHbIX XeHWuH (n =120)

Mecto onpepenenunsa UP np
MuHUManbHble 3HaYeHA B COCYAAX OMYXOAN MATKM 0,34+0,06
MuHuManbHble 3HaueHNs B COCYAAX MUOMETPUS 0,50 £0,11
PazmeLeHue y3na B AHe MaTKu 0,54 +0,01
PasmeLuenne y3na B Tene matku 0,69 +0,014*
MatouHble aptepun 0,73+0,07
ApKayTHble apTepun 0,81+0,02
finuHnKoBble apTepun 0,80 £ 0,04
Cy6myKo3HbIe y37bl 0,48 £0,06
(y6cepo3Hble y3nbl 0,49,8 + 0,04
BHyTpuonyxoneBble KpoBOTOK 0,65+ 0,05
[TeputymopanbHblit KpOBOTOK 0,49 £0,08*
MatouHble apTepuu (BackynApuupoBaHbie y3bl) 0,73+0,07
MatouHble apTepuy (HeBaCKynApU3NPOBaHbIe y3Mbl) 0,79+0,09
rsgzsgzuuanbuan NelioM1oMa MaTKiI, BHyTPUOMyX0NeBblii 0,56+ 0,08
VIHTepcTumManbHas neiiominoma Martkm, nepuonyxonesbiii kposotok | 0,63 + 0,05%
CybmyKOo3Hble y3/bl, BHYTPUONYX0NEBbIi KPOBOTOK 0,48 +0,07
(y6cepo3Hble y3Mbl, BHYTPUOMYXO/IEBbIl KPOBOTOK 0,53 £0,09%
(penHee 3HaueHMe MHAEKCA Pe3NCTEHTHOCTH 0,72+0,01
Oubpoma maTkn 0,7 +0,008
BHyTpuonyxoneBbie cocyabl npu neiiomiome 0,51+0,02
BHyTpuonyxonesble cocyabl npu dubpome 0,53+0,01
OonnukynapHaa ¢aza ML, matouHas aptepua 0,76 +0,02
OonnukynapHas ¢aza ML, cocypbl y3na 0,60 +0,005*
NiotenHoBas ¢a3a ML, matouHas aptepua 0,70+ 0,02
NMiotennosas ¢a3za ML, cocyabl y3na 0,52 +0,002*

Mpumeyanue: *1ocToBepHaA pa3HMLA C rpynnoil cpaBHermaA (p<0,05).

IIoHMKEHHYIO COCYAMUCTYI0 PEe3UCTEHTHOCTb MOXHO
OOBSICHUTD YBeITUYEHMEM KOHLIEHTPALMI SCTPOTeHOB, TaK
KaK CYMTAETCs, YTO BBICOKAsA KOHILIEHTPaLlUsl 3CTPOreHOB
U 3CTPOT€HOBBIX PeLeNTOPOB IPUBOAUT K Ba3ofuIaTalun
COCYAVMCTON cucTeMbl MaTKu. ITokasarenm KpOBOTOKa 3aBM-
CAT OT pacIOJIOKEHNA JIEIOMAaTO3HBIX y3710B B Matke. IIpn
U3y4eHM! TOKa3aTenell KpOBOTOKA OOHAPY>KEHO, YTO B y3-
JIaX PACHONOXKEHHBIX B IHE MAaTKU OTMEYaIoCh JOCTOBEPHO
Hike (p<0,05) sHauenue VIP (0,54+0,01) mo cpaBHEHUIO C
VP B neifoMaTO3HBIX y3J/IaX, PACIONIOKEHHBIX B T€/Ie MAaTKN
(0,69+0,014).

AHanm3 KpUBBIX CKOPOCTell KPOBOTOKA y >KEeHIIMH C JIel-
OMIOMOJ1 MaTKJ BBISIBMII CHVKEHIE Pe3UCTEHTHOCTH B 00e-
X MaTOYHBIX apTepusAX, YNUC/IoBoe 3HaueHMe VIP B KoTopbIx
coctasuno 0,73+0,07, B apkyaTHbIX - 0,81+0,02, B AMYHMKO-
BoI1 - 0,80£0,04.

VIP 3aBMCHUT TakKe OT JIOKQIM3aLUM Y37I0B: Hambosee
BBIp@)KeHHasl BaCKY/LIpU3aLyisl OTMEYaeTcs B CYOMYKO3HBIX
y3nmax (1o cpaBHEHMIO C MHTEPCTULMAIBHOI 1 CYOCepO3HOI
JIoKanm3anueir). B mefioMaTo3HBIX y3/1aX, KOTOpbIE pacIona-
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ranuch cyoOMykosHo, VIP BHyTp1y3/IOBBIX COCY/IOB COCTaBUII
0,48+0,06, mpun cy6cep03H0M pasMelleHnn J1efIOMaTO3HBIX
y3noB - 0,49,8+0,04. CpaBHeHNEe MHTEHCMBHOCTU BHYTPHU-
OIIyXOJIEBOTO ¥ HEePUTYMOPAIbHOIO KPOBOTOKA IIOKa3ajo
nocroBepHo Hipke VP (p<0,05) B BHYTPUOIIYX0/IEeBOM KpO-
BoToke (0,65%0,05), mporus 0,49+0,08 B iepuTyMOpaIbHOM.
B uenrtpanbHoit yactu ysna VIP Hyke, yeM 1o nepudepun.
ITpu sTOM, 4eM Gornbliiie y3e1, TeM Hinke VIP BHYTpU y37a.

AHanms KpUBBIX CKOPOCTEN KPOBOTOKA IIPY JIefIOMIOMe
MAaTK! MO3BOMMI YCTAHOBUTH C/IEAYIOLIe 0COOeHHOCTH. Y
BCEX KEHILVH C JIEIOMIOMOI MaTKM OTMEYanoch b6osee 3Ha-
YITETbHOE CHIDKEHNE MHEKCA PE3UCTEHTHOCTH B 06enx Ma-
TOYHBIX apTEPUIX.

VInpekc pe3aCTEHTHOCTY B MAaTOYHBIX apTepUsAX y >KeH-
IIVH C JIENOMMOMOM MAaTKM OT/INYAJICS B 3aBUCUMOCTU OT
BACKY/IAPU3alVy y3ia 1 B cpefiHeM coctasui 0,73+0,07 mpn
BACKY/IAPU3SMPOBAaHHBIX y3/max u 0,79+0,09 npn HeBacKynA-
PpY3MpPOBaHHBIX.

VIHTeHCMBHOCTD KpPOBOTOKAa B MAaTOYHBIX apTepUsX
KOppe/lMpyeT C pasMepaMi JIefiOMMOMATO3HbIX Y3/I0B: 4eM
60nb1e y3ei, TeM HypKe VIP B MaTOYHBIX apTepysAX, 9TO CBU-
[eTeNIbCTBYET O OOIbliell MHTEHCUBHOCTY KPOBOTOKA B CO-
cypucToM bacceiiHe MaTKu.

CpaBHeHME MHTEHCUBHOCTYM BHYTPUOIIYXOJI€BOTO U
[IEepUOITYXOJIEBOTO KPOBOTOKA, IIPM MHTEPCTULMATBHON
JIEJIOMIOME MAaTKM IOKA3aJio JOCTOBepHOe CHIpKeHue VP
(p<0,05) BHyTpHOMyXOIEBOro KpoBoToka (0,5610,08) o ot-
HOILIEHNIO K IlepuomnyxoneBoMy (0,63+0,05).

Haubonee BblpakeHHas BacKylIspusalus OTMedasach
Ipu CyOMYKO3HOM PpACIIONIOXKEHWM JIeIOMAaTO3HBIX Y3JIOB:
MHJEKC Pe3VCTEHTHOCTY BHYTPUOIIYXOJIEBbIX COCYOB CO-
crasun 0,48+0,07, npn cy6cep03H017[ nenommomMe - 0,53+0,09
(p<0,05). Yncnossie sHaueHns VIP BHYTPMOITYyXO/IEBBIX CO-
CYZIOB HIDKe, 10 CPAaBHEHMIO CO 3HAYEHUAMM B II€PUOIYXO-
JIEBOM KPOBOTOKE.

IIpu neitoMroMe MaTKy, CpefiHee 3HaYEHME MHIEKCA pe-
3UCTEHTHOCTM B MaTO4YHOM apTepuu coctaBuio 0,72+0,01, a
upu dpubpome matku - 0,7+0,008.

ITpy aHanmse IOKasaTenell BHYTPUOIIYXOJIEBOTO KpPO-
BOTOKA OBIJIO BBISIB/IEHO, YTO IPY JIENIOMIOME CPeHee 3Ha-
genune VIP mwke Ha 4%, dem mpu ¢ubpome (0,51+0,02 u
0,5310,01, coorBeTcTBenHO0). Kak BugHO M3 mpencTaBieH-
HBIX [JAaHHBIX, [I€PUOITYXOJIEBbIII KPOBOTOK IIpY JIeflOMIOMa-
TO3€ HIDKE, 2 BHYTPUOITYyXO/IeBbIll KPOBOTOK BbIIIIE, YeM NP
¢dubpomatose.

B ¢ommukynspuywo ¢asy ML cpennue sHauenms UP
cocTaBunmyu B MaTo4dHou aprepun 0,76+0,02, B OImyXoneBbIX
cocypax - 0,60+0,005, B moTenHoByo ¢asy - 0,70+0,02 u
0,520,002 cOOTBETCTBEHHO, U JOCTOBEPHO OTINYAJINCH KaK
MeXJy co60it, Tak u B 3aBucuMocTy ot paset MIT (p<0,05).

Takym o06pasoM, aHaMM3Mpysl IOKasaTeIy KpPOBOTOKA
B pasHble (asbl MEHCTPYA/IbHOTO LIMKI/IA, MBI OOHAPYXWUIN
CHIDKEHME Pe3UCTEHTHOCTY B JIIOTEMHOBYIO Basy LMK/ KaK
B COCYflax MaTKM, TaK M BHYTPU OIYXOJIN.

IIpy MHTEpCTUMLNANIBHON IEIOMIOMEe MaTK/ MaKCUMa/lb-
Has CUCTONMNYECKas CKOPOCTb BHYTPMOIIYXOTeBOTO KPOBO-
TOKa focturana 31,5+4,51 cm/c, 4T0 6BITI0 FOCTOBEPHO BHILIE
(p<0,05), 4eM mepyMoOIyX0IEBOro KpoBOTOKA (24,6+2,8 cM/c)
(Tabmuua 2).

Medica

Tabnuya 2
(Kopocmb kposomoka (cm/cek) 8 cocyoax Mamku U MUOMAMO3HbIX y3/71X y
00cn1e008aHbIX XeHwuH (n = 120)

Mecto onpeaenenus ckopocTi KpoBOTOKa Ckopocrb
KpOBOTOKa
VIHTepcTUManbHan nefiommnoma Matkm, BHyTpUONyXoneBblii KpooTok | 31,5+4,51
ViHTepcTuLmManbHas neiiominoma Matku, nepronyxonesblit KpOBOTOK 24,6 +2,8%
ggiﬁ::: MaKCUMasbHaA apTepuanbHas CKopocTb B MaTOYHO 3154451
CKopocTb B COCYLax MaTk npu Gpubpome mMatkm 44,2+3,1
CKopoCTb KPOBOTOKA B BHYTPUONYXONEBbIX COCYAAX NPY Neliomuome 194+03
CKopocTb KpOBOTOKA B BHYTPMOMYX0NeBbIX cocyaax npu pubpome 12604
CKopocTb KpoBOTOKa B GonnukynapHyto dasy ML, matouHas aptepua 440+3,2
CkopocTb KpoBoTOKa B GonnukynapHyto ¢pasy ML, cocyabl y3na 14,5+3,9*%
CKopoCTb KpOBOTOKA B NtoTenHOBYH (azy ML, matouHasa apTepua 50,2+3,2
CKopocTb KpoBoTOKa B toTenHoBYl0 pazy ML, cocyabl y3na 179+52*%

MpumeyaHue: *focToBepHasA pasHuLa € rpynnoii cpaBHeHua (p<0,05).

IIpu nefioMmomMe MaTKy CpefHsAA MaKCUMa/IbHas apTepu-
a/IbHas CKOPOCTb B MaTOYHOI apTepun paBHa 46,8+4,7 cM/c,
a npu ¢pubpome matku - 44,2+3,1 cm/c.

BryTpronyxonesslit KpOBOTOK IIpY JIEIOMUOME B CPEfi-
HeM Ha 35% Bbliie, yeM nipu pudpome (19,410,3 cm/c mpoTnB
12,6+0,4 cm/c). Kak BUmHO U3 IpecTaBIeHHbIX TaHHbIX, IIe-
PHOITyXOJ/IeBbIll KPOBOTOK IIPH JIefIOMIIOMaTO3€e HIDKe, a BHY-
TPUOITYXO/IEBBIII KPOBOTOK BBILLIE, 4eM Ipu ¢pubpomarose.

B dommukynapaywo ¢dasy MI] cpenHue mokasaTen CKO-
POCTM KPOBOTOKa B MAaTOYHOI apTepUU ¥ OIYXOJIEBBIX CO-
cynmax coctasumu 44,0+3,2 n 14,5£3,9 cM/c COOTBETCTBEHHO,
a B JIIOTEVHOBYIO a3y - 50,2+3,2 u 17,9+5,2 cM/c cooTBeT-
CTBEHHO U IOCTOBEPHO OT/IM4aich (p<0,05) kak Mexny co-
6011, TaK U B 3aBUCUMOCTU OT Gas3bl MII.

TakuMm 06pasom, aHanM3Mpys MOKa3aTeI KPOBOTOKA B
pasHble ¢aspl MEHCTPYATbHOTO LMK/, MBI BBISIBUIN IIOBBI-
ILIeHVe CKOPOCTHU B IIOTEMHOBYIO (hasy IUK/IA, KaK B COCYax
MAaTKH, TaK ¥ BHYTPU OIIYXOJI.

BriBoabr

TakuMm 06pasoM, pesy/nbTaThl IPOBEEHHBIX MCCIEN0Ba-
HUII TO3BOJIAIOT B OIPENETICHHON CTEIleHM, HA OCHOBAHUM
HOIIUIEPOMETPUN MATOYHOIO U BHYTPUOIYXO/IEBOIO KpPO-
BOTOKA, IPOTHO3UPOBaTh MOP(OTIOINIECKYI0 CTPYKTYPY C
PUCKOM «OBICTPOTO POCTa» ISl OIPENeIeHNS aTbHeIIeit
TaKTUKIL.

Pe3ynbTraThl MPOBEEHHBIX MCCIIEROBAHNUI YOEOUTENbHO
CBUJIETEILCTBYIOT, YTO [OIIUICPOMETPYS VIMeeT OOlblIoe
K/IMHIYEeCKOe 3HaYeHe IPY OLjeHKe JIeIOMIOMbI MATKIL, TI0-
CKOJIbKY IIO3BOJISIET OLieHMBATb OCOOEHHOCTY MaTOYHOTO M
BHYTPUOITYXO/IEBOT'O KPOBOTOKA, KaK JIOIOMHNUTEILHOTO HO-
Kasare/i B AMarHOCTMKE MOP(OQYHKIMOHAIBHOTO COCTOSI-
HYISI OpTaHa U OIyXOJIM, M 06OCHOBaHMM BUAA JIEYEHNA.

ITepcrekTHBOI AanbHENIINX paspaboToOK OymeT yIiy-
O/IeHHOE M3yYeHNe IaTOr¢HeTUYeCKIX MEXaHI3MOB BO3HUK-
HOBEHNSI IefIOMMOMBI MaTKI C IIPYMEHEHMEM YIbTPa3ByKO-
BOJ JMAaTHOCTUKI.
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SUPRAVIETUIREA PACIENTELOR DUPA MASTECTOMIE URMATA
DE RECONSTRUCTIE MAMARA PENTRU CANCER AL GLANDEI

MAMARE

SURVIVAL OF PATIENTS AFTER MASTECTOMY FOLLOWED BY
BREAST RECONSTRUCTION FOR BREAST CANCER

Corneliu Ureche
IMSP Institutul Oncologic din Republica Moldova

Rezumat

Reconstructia mamara (RM) nu reduce supravietuirea pacientelor. La compararea indicatorilor supravietuirii generale (SG) si supravietuirii fara recidive
(SFR) in grupele de bolnave dupa tratamentul radical al cancerului glandei mamare (CGM) cu si fara RM nu s-au observat diferente statistice. RM nu este un
impediment pentru efectuarea unui tratament radical adecvat al CGM. In 100% de cazuri s-a efectuat tratamentul combinat sau complex in volum deplin.
Nici intr-un caz nu s-a evidentiat refinerea initierii terapiei adjuvante mai mult de 21 de zile. Reconstuctia mamard imediata (RMI) si reconstructia mamara
tardiva (RMT) cu lamboul TRAM nu inrdutdtesc indicatorii SG pe o perioada de 5 ani, de asemenea nu impiedica initierea terapiei adjuvante nu mai tirziu de
21 dezile. Analiza supravietuirii pacientilor dupd RM dupa tratamentul chirurgical radical pentru CGM nu a scos in evidenta diferente statistice in indicatorii

SGsi SFR.
Summary

Breast reconstruction doesn’t reduce the patients’survival. There is no difference in groups of patients after radical treatment of breast cancer, comparing by
the general survival (GS) and survival without recidives (SWR). Breast reconstruction is not an impediment for adequate radical treatment. The immidiate
breast reconstruction and delayed breast reconstruction don't retain the beginning of the treatment, and don’t reduce the GS in a 5-year period.

Introducere

Reconstructia mamard (RM) dupd mastectomie, pentru
cancer al glandei mamare (CGM), trebuie in primul rind sa se
supund principiilor oncologice. Metoda chirurgicala aplicatd
si termenul de efectuare a acesteia sunt in dependentd directd
de tipul si raspindirea tumorii si in special de terapia specifica
efectuatd si planificatd pentru viitor. Operatiile chirurgicale
utilizate pentru RM sunt o etapd importantd in reabilitarea
femeilor dupé tratamentul radical al CGM. Dupéd parerea
cercetatorilor strdini precum Choi M. 2013, Hélmich LR 2008,
Jiang Y-Z., 2013, RM nu influenfeaza rata de supravietuire a
acestui grup de pacienti bolnavi oncologic [1, 2, 3].

Intr-o analizd comparativé a supravietuirii pacientelor dupa
tratamentul radical al CGM, a unui lot de 139 paciente supuse
ulterior interventiilor chirurgicale pentru RM si a altui lot de
204 paciente fird RM, Bezuhly M. si Temple C., in anul 2009,
au obtinut aceleasi rezultate in ambele grupuri [4]. Agarwal S.
si Liu JH., in anul 2010, analizind rezultatele pe termen lung
a tratamentului chirurgical la 83 paciente care au fost supuse
mastectomiei cu RMI cu lamboul TRAM si 153 paciente
dupd mastectomie fira RM, au evidentiat efectul cosmetic
bun in prima grupa si nu au depistat influenta interventiilor
chirurgicale utilizate pentru RMI asupra recidivelor si a
supravietuirii generale [5]. Cercetatorul Jiang in anul 2013 a
comunicat rezultatele a 185 de RMI ce s-au efectuat timp de 6 ani
cu folosirea lambourilor musculo-cutanate si a endoprotezelor.
La pacientele cu afectare regionala a ganglionilor limfatici

li s-a efectuat chimioterapie sistemici. Pacientele au fost la
evidentd timp de 26 luni. In timpul investigatiilor de control
a fost stabilit ca RMI nu inrdutateste pronosticul §i nu reduce
radicalitatea interventiei chirurgicale. Complicatii in timpul
regenerarii plagii postoperatorii se intilnesc mai rar, decit in
timpul mastectomiei cu RM [3].

La analiza comparativa realizatd de citre Roje Z. in anul
2010, a rezultatelor RMI cu tfesuturi proprii la 60 paciente
dupa mastectomie cu prezervarea pielii, si 81 paciente cu RMI
dupa mastectomie radicala, s-a evidentiat cd in prima grupa
rezultatele estetice sunt mult mai bune, fira cresterea riscului
recidivelor i metastazelor la distanta [6].

Chirurgia plasticd la ziua de azi ocupa primul loc in
complexul de metode reabilitationale a CGM. Diversitatea
metodelor chirurgicale disponibile pentru RM  produce
dificultiti la alegerea metodei optime, fiind necesara
conlucrarea cu pacienta pentru a lua decizia. Multi specialigti
renumifi care au o experientd practica colosald, de multe ori
opteazd pentru un mod anumit de efectuare a interventiei
chirurgicale. Dupé opinia noastra, nu a fost implimentat un
mod individual de alegere a metodei de RM care sd tind cont
de toti factorii prognostici si a terapiei ulterioare planificate (7,
8,9,10, 11, 12, 13, 14, 15].

Scopul
Analiza duratei de supravietuire a pacientelor dupa RM.



Anta

. Nr. 2 (55), 2015

49

Medica

Material si metode

In cercetarea noastrd am studiat supraviefuirea generald si
absenta recidivelor la pacientele cu CGM dupé interventiile
reconstructiv-plastice si am analizat aceste date in dependenta
de diversitatea interactiunii celor mai importanti factori
prognostici.

Studiul este bazat pe analiza evolutiei bolii la 92 paciente
cu CGM. La 46 dintre ele a fost efectuatd RM cu ajutorul
urmatoarelor metode:

1. 8 (17,4%) paciente - RMI cu utilizarea lamboului TRAM
pe un singur muschi dupa mastectomie radicala.

2.22(47,8%) paciente - RMT cu utilizarea lamboului TRAM
pe un singur muschi dupa mastectomie radicala.

3.4 (8,7%) paciente - RMI cu utilizarea lamboului muschiu-
lui latissimus dorsi.

4.6 (13%) paciente - RMT cu utilizarea lamboului mugchiu-
lui latissimus dorsi.

5.6 (13,1%) paciente - RM cu utilizarea expanderului tisular
temporar si implantului mamar.

Dupéd datele literaturii numarul factorilor importanti
pentru prognoza evolutiei CGM sunt multipli. Dar pentru
analiza mono- si polifactoriald, am ales un sir de parametri
clinici si biochimici care sunt mai accesibili i mai solicitati in
practica cotidiand. Cei mai de baza sunt: caracteristica focarului
tumoral primar, localizarea tumorii, forma histologici,
afectarea ganglionilor limfatici regionali si virsta pacientelor.

Durata de supravietuire a pacientelor cu CGM dupd RM a
fost determinaté de la inceputul tratamentului special pentru
CGM, fari a se {ine cont de momentul realizirii RM.

Cei mai buni indicatori ai supraviefuirii fira recidive si
a celei generale au fost demonstrati la grupul pacientelor cu
stadiul I al procesului tumoral. Supravietuirea pe 5 ani fira
recidive si a celei generale a fost de 100% cazuri. Indicatorii
analogi se reduceau progresiv cu cresterea stadiului procesului
tumoral. In stadiul IIIA supravietuirea fird recidive pe 5 ani
a constituit 95,65% in lotul de bolnave cu RM si respectiv
93,45% in lotul de control, iar supravietuirea generald pe 5 ani
a constituit 97,5% in ambele grupuri.

Date importante au fost obtinute la analiza duratei de
supravietuire in dependenta de dimensiunile tumorii, nivelul
si numdrul de ganglioni limfatici regionali afectati. Date
cu aceeasi conotatie s-au obtinut si la analiza comparativa a
duratei de supravietuire fard recidiva si generale a pacientelor
farda RM dupa tratamentul chirurgical radical al CGM (tabelul
2).

Tabelul 2
Supravietuirea pacientelor cu RM dupd tratament chirurgical radical al CGM in
dependentd de dimensiunile tumorii si nivelul afectdrii ganglionilor limfatici regionali

Stadiul Numérul de L=46 L,=46
procesului pacienti

SFR (%) SG (%) SFR (%) SG (%)
TINOMO 4(20,3%) - - - -
T2NOMO 20(18,1%) 100% 100% 95% 100%
T2N1MO 14(17,3%) 90% 100% 90% 95%
T3NTMO 8(4,1%) 90% 95% 85% 95%

Din datele tabelului, indicatorii duratei de supravietuire
fara recidive si a celei generale au valori mai mari la pacientele

cu dimensiunile tumorii pind la 2 cm (T1) in comparatie cu
pacientele la care formatiunea tumorald este mai mare de 5
cm (T3) si afectarea ganglionilor limfatici regionali (N1). La
pacientele cu afectarea ganglionilor limfatici (N2) influenta
dimensiunii tumorii asupra supravietuirii este nesemnificativa.

Conform rezultatelor obtinute din compararea indicatorilor
SFR §i SG pe 5 ani a pacientelor cu CGM dupé tratamentul
radical cu si fard RM, diferente statistice esentiale nu au fost
identificate.

Rezultatele analizei corelationale a stadiului procesului
tumoral cu SFR si SG a pacientelor cu CGM dupd RM nu
sunt in contradictie cu datele studiilor analogice in grupele de
paciente fard RM.

In studiul nostru varsta medie in lotul de studiu a constituit
LA=39,1+1,8 si in lotul de control - LB=47,8+2,0, p<0.01.
Pacientele cu CGM in dependentd de virsta au fost grupate in
urmatorul mod: pind la 40 de ani - 41 femei (44,5%), 40 de
ani §i mai mult - 51 femei (55,5%). SFR si SG la pacientele din
aceste grupe este ilustratd in figura 1.

100% - —
|
95% 1 25-30
- W 30-40
40-50
85% 'r B 50-60

SFR
56

Fig. 1: Supravietuirea fdra recidivd si generald.

Din datele figurei 1, indicatorii SFR si SG sunt mai mari
in grupa pacientelor de virsta 40 de ani si mai mult. Pentru
pacientele pina la 40 de ani SFR pe timp de 5 ani s-a dovedit a fi
mai mica in comparatie cu a doua grupa 92,5% + 1,09 §i 97,5%
+ 1,7, deci (p<0,05).

Dupié datele investigatiilor clinice localizarea tumorii in
cadranele exterioare s-a evidentiat la 29 paciente (63%) - I
grupd, in cadranele interne la 9 femei (19,5%) - II grupd, in
regiunea centrald la 6 persoane (17,4%) - III grupa, in regiunea
mamelonului si areolei in 3 cazuri (13%) - IV grupa. SFR si SG
pacientelor in dependenta de localizarea tumorii primare sunt
prezentate in tabelul 3.

La studierea duratei de supravietuire a pacientelor din
grupele date in dependentd de localizarea tumorii nu s-au
depistat diferente statistice semnificative, dar s-a evidentiat
o inrdutétire a indicatorilor SFR si SG pe 5 ani la localizarea
centrald si internd a tumorii in comparatie cu localizarea
externd. La analiza indicatorilor asupra supravietuirii
pacientelor cu localizare exterioard si centrald s-au depistat
tendinte catre scaderea acestora: SFR 96,5 + 4,07 si 83,3 + 3,1
(p<0,1), SG - 100% (p<0,1).

Analiza importantei acestui parametru in studiile proprii a
aratat ci localizarea externd a tumorii este un factor prognostic
mai favorabil asupra SFR si SG la pacientele cu CGM dupa RM
comparativ cu localizarea centrald §i internd a tumorii.

La 40 de paciente li s-au efectuat operatii radicale standarte
- Maden (86,9%), la a II-a grupd, mastectomia cu pastrarea
pielii - 6 (13,1%), 4 din ele erau in Stadiul I, 2 din ele - in
Stadiul ITA, nici una nu a prezentat recidivéd pe parcurs la 5 ani.
Toate mastectomie s-au efectuat cu inldturarea ganglionilor
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limfatici axilari la nivelul 1, 2, 3.

Efectul cosmetic al interventiilor care pastreaza organul
este cu mult mai bun, decit dupa mastectomie cu péstrarea
pielii. In cercetarea noastra la analiza SG in grupele cu volum
diferit de interventii chirurgicale s-au obfinut practic aceleasi
rezultate. In opinia noastrd acest lucru ne permite utilizarea
interventiilor econome in chirurgia CGM.

La studierea SG pe 5 ani in dependenti de tehnica
chirurgicald utilazata pentru RM nu s-au evidentiat diferente
statistice esentiale pe grupe.

Analiza comparativd efectuati ne dovedeste absenta
influentei tipului de RM asupra supravietuirii pacientelor
incluse in studiu. Este important de subliniat ca divizarea pe
grupe dupd momentul efectuarii RM: RMI si RMT, nu are
importanta pentru indicatorii supravietuirii, deci nu determind
prognosticul ulterior al patologiei.

Rata recidivei in RMT si RMI

RMT n=4 11,76%
‘ HMRMINn=2
M RMT n=4
RMI n=2 16,60% I
0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00%

Fig. 2: Rata recidivei in RMT si RMI.

Discutii

La analiza monofactoriala a SG si a SFR a pacientelor cu
CGM dupa RM am primit rezultate care, in general, coincid cu
legitatile comune de evolutie a CGM.

In limite generale rezultatele primite de noi coincid cu
rezultatele studiului pe cohorte de paciente dupa tratamentul
radical al CGM, dar fira RM, corelind cu datele analizei
monofactoriale proprii, deci rezultd ca interventiile chirurgicale
pentru RM asupra indicatorilor SFR si SG la pacientele cu
CGM, acesta permite de a recomanda utilizarea metodelor
date in chirurgia CGM cu scopul reabilitdrii femeilor dupa
efectuarea tratamentului radical.
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Concluzii

RM nu reduce supravietuirea pacientelor. La analiza
corelatiei stadiului procesului tumoral cu SG si SFR a
pacientelor cu CGM dupd RM si fard RM, nu s-au depistat
diferente intre indicatorii SG si a SFR.

Analiza importantei localizdrii tumorii a ardtat cd
localizarea exterioard a tumorii reprezintd un factor mai bun
pentru prognosticul SG si SFR la pacientele cu CGM dupa RM,
in comparatie cu localizarea centrald si interioard.

La analiza SG in grupele cu volume diferite a interventiilor
chirurgicale, s-au obtinut rezultate practic egale. Comparind
rezultatele pacientelor dupd mastectomie economid cu
rezultatele obtinute dupa mastectomie totald a GM (fira etapa
plasticd), s-a evidentiat o tendin{d marita spre sciderea SFR in
ultima grupi si absenta diferentelor in indicatorii SG. In opinia
noastra acest fapt ne permite utilizarea interventiilor econome
in chirurgia cancerului glandei mamare. Dar SFR mai mica
dupa mastectomie necesitdi o monitorizare minutioasd a
pacientelor.

Analiza comparativd efectuati ne dovedeste absenta
influentei tipului de RM la supravietuirea pacientelor
incluse in studiu. Este important de subliniat ca divizarea pe
grupe a pacientelor in dependentd de RMI sau RMT, nu are
importanta pentru indicatorii supravietuirii, deci nu determina
prognosticul ulterior al patologiei.

In asa mod, la analiza SG si SFR a pacientelor cu CGM
dupd RM si corelarea acestora cu parametrii clinici, dar si
compararea acestora cu indicatorii SG si SFR la pacientele
dupa tratament radical dar fara RM, am primit rezultate care
in general coincid cu legitatile comune de evolutie a CGM.

RM nu reduce supravietuirea pacientelor. La compararea
indicatorilor SG si SFR in grupele de bolnave dupa tratamentul
radical al CGM cu si fira RM nu s-au observat diferente
statistice. RM nu este un impediment pentru efectuarea unui
tratament radical adecvat al CGM, in 100% cazuri s-a efectuat
tratamentul combinat sau complex in volum deplin. Nici intr-
un caz nu s-a evidentiat refinerea initierii terapiei adjuvante
mai mult de 21 de zile. RMI si RMT cu lamboul TRAM nu
inrdutatesc indicatorii SG pe o perioada de 5 ani, de asemenea
nu impiedicd initierea terapiei adjuvante nu mai tirziu de 21
de zile.
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Rezumat

A fost efectuata analiza indicilor metabolismului azotat (IMA), in special ai aminoacizilor liberi (AAL), la copii cu epilepsie. Analiza materialului a fost
realizata prin metoda cromatografiei lichide la analizorul de aminoacizi AAA 339 M. Datele au demonstrat o stare de hipoaminoacidemie pronuntatd, cea
mai redusa fiind concentratia aspartatului, treoninei, asparaginei, glutamatului, glutaminei, fenilalaninei, triptofanului, lizinei, argininei si a histidinei.
Cresterea nivelului sumar al aminoacizilor cu continut de sulf a fost insotita de un dezechilibru al concentratiilor lor individuale, printr-un nivel crescut de
acid cisteic si al cisteinei, si redus al metioninei si al taurinei. A fost depistata si o crestere constanta a continutului de etanolamina si de amoniac liber in
sange, dar si o reducere a aminoacizilor liberi: esentiali, neesentiali, imunoactivi si cetogeni. A fost studiat profilul aminoacizilor in serul sanguin si urina
ca indicatori ai metabolismului azotat la copiii diagnosticati cu epilepsie. Datele au demonstrat ca in perioada de remisiune se observd cresterea nivelului
de AAL de inhibitie, sporirea indicelui AAL de inhibitie/excitatie si scaderea indicelui serind/etanolamind. Cel mai semnificativ s-au redus indicii glutamind/
amoniac si uree/amoniac. Profilul de aminoacizi a fost insofit de un dezechilibru pronuntat al aminoacizilor cu continut de sulf si de scaderea indicelui
aminoacizilor esentiali/neesentiali, ceea ce permite utilizarea lor in calitate de marker nespecific al nivelului de sdndtate.

Summary

There was performed the analysis of nitrogen metabolism indices (M), particularly of free amino acids (ALA) in children with epilepsy. Analysis of the
material was performed by liquid chromatography with Amino Acid Analyzer AAA 339 M. The data showed a marked hypoaminoacidemia state, the lowest
being the concentration of aspartate, threonine, asparagine, glutamate, glutamine, phenylalanine, tryptophan, lysine, arginine and histidine. Increased
summary level of sulphur-containing amino acids was accompanied by an imbalance of their individual concentrations, through high levels of cysteic acid
and cysteine, and reduced methionine and taurine. It was found an increase of ethanolamine and free ammonia content in the blood, and a reduction of
some free amino acids: essential, nonessential, immunoactive and ketogenic. It was researched the amino acid profile in serum and urine, as indicators of
nitrogen metabolism, in children with epilepsy. The data showed that during remission there was observed an increase of inhibition ALA, increase of ALA
inhibition/excitation index and decrease of serine/ethanolamine index. Most significantly were decreased glutamine/ammonia and urea/ammonia indexes.
Amino acid profile was accompanied by a marked imbalance of sulphur-containing amino acids and a decrease of essential/nonessential amino acid index

that allows their usage as a nonspecific marker of the health level.

Actualitatea

Séndtatea psihicd, ca o stare complexa relativ stabila a
activititii nervoase superioare este realizati de substratul
morfologic, de sistema neurofiziologica §i neurochimicd a
creierului, determinatd de programul genetic de dezvoltare a
organismului expus la factorii mediului ambiant [24]. Cu alte
cuvinte, formarea §i dezvoltarea sianatdtii mentale depinde
de interactiunea organismului cu mediul, gradul si durata
expunerii, de factorii ecologici si sociali, de perioada de varsta
in care acestia au actionat [24].

Camodel al impactului factorilor exogeni asupra substratului
morfologic, sistemelor neurofiziologic §i neurochimic ale
creierului, poate servi epilepsia. Aceasta este o maladie
polietiologica, la aparitia cdreia contribuie o varietate de factori
nocivi care actioneaza atat intrauterin, cat ¢i in timpul travaliului,
aga §i postnatal, in special in primii ani de viad (traumatisme,

infectii, intoxicatii) [18]. La etapa actuald de dezvoltare a
medicinei, epilepsia deseori este definitd ca o boald cronici a
creierului, caracterizatd prin accese recurente de deregléri ale
functiilor motorii, senzoriale, vegetative, cognitive sau mentale,
rezultate din descircirile neuronale excesive, la combinarea
predispunerii ereditare cu factorii exogeni morbigeni [17].
Crizele de epilepsie apar la orice vérstd, atat la femei, cat si la
bérbati. Incidenta epilepsiei este de 20-70 la 100 mii de oameni
pe an, si pand in prezent incd mai duce la o crestere semnificativa
ainvaliditatii §i a riscului sporit de mortalitate [32]. Aproximativ
5% din oameni pe plan mondial, au pe durata vietii cel putin o
criza epilepticd si aproximativ 10% sunt implicati in probleme
de epilepsie. Liga Internationala antiepilepticd indica la faptul ca
numarul de pacienti cu epilepsie este de 0,6-0,7% din populatia
din térile dezvoltate, si acest procentaj creste invers proportional
cu nivelul de dezvoltare economica al térilor [16].
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Epilepsia ocupd al treilea loc printre bolile sistemului nervos
la copii si adolescenti, in 70% de cazuri debuteaza in copilarie,
datorita faptului cd creierul imatur se caracterizeazi printr-o
predispunere convulsiva inalta [19]. Pe de alta parte, plasticitatea
proceselor mentale la copii conditioneaza posibilitatea
compensatorie a dereglérilor odatéd cu corectia directionata [9].
Particularitatea epilepsiei la copii o constituie impactul crizelor
epileptice asupra dezvoltérii structurilor sistemului nervos
central (SNC) si asupra formarii functiilor mentale superioare,
care asigurd adaptarea organismului copilului la conditiile de
mediu [3]. Acest lucru se reflectd in modificari mai accentuate
in sfera personald si a functiilor, care stau la baza performantelor
cognitive (atentia, memoria, gandirea). Anamneza indelungata
a maladiei, leziunea structurilor cerebrale difuze sau locale
si alti factori ar putea duce la tulburari intelectual-mnestice,
precum si la tulburéri mentale severe [12, 13]. La adolescentii
cu epilepsie, exista o diferentd semnificativa in ceea ce priveste
nivelul de agresivitate, depresie i anxietate, comparativ cu
semenii lor sdnétosi, in functie de localizarea focarului epileptic
[17]. Recent, este examinat pe larg conceptul encefalopatiilor
epileptice [1, 12, 31].

Sunt evidentiate trei tipuri de predispozitie la epilepsie:
ereditard, congenitala si dobandita [6]. Predispozitia ereditarad
este legata aparent cu modul poligenic de mostenire, in acest
caz se mosteneste nu maladia, ci anumite caracteristici ale
ratei metabolice (deregliri ale echilibrului mineral-hidric,
echilibrului acido-bazic, metabolismului glucidelor, grasimilor,
proteinelor).

Predispozitia inndscuta include diferite efecte nocive asupra
fatului in timpul sarcinii si la nastere, ceea ce duce la leziuni
focale sau difuze severe ale creierului care se manifesta clinic
prin forme grave de epilepsie la copiii de varstd frageda. Aceste
focare sporesc excitabilitatea celulelor nervoase alaturate si
la indepartarea chirurgicald a unor astfel de focare, epilepsia
uneori complet este eliminatd sau mersul ei se imbunatéteste
in timp [9]. Leziunile prenatale, perinatale, postnatale sunt
cele mai frecvente cauze de epilepsie la sugari si la copii mici.
Predispozitia dobandita, in general, este o consecinté a bolilor
cerebrale precedente, suportate in ontogeneza, care sunt
urmate de formarea focarului epileptogen. In mecanismele
fiziopatologice ale crizelor epileptice un rol major il joacd
cresterea ratei de excitatie a neuronilor si hipersincronizrii,
precum si hiperexcitabilitatii lor [7], care la rdndul sdu este
cauzatdi de schimbéri in metabolismul celular, tulburéri
metabolice §i enzimatice [9].

Numeroase studii au evidentiat modificari in metabolismul
proteic, lipidic, al carbohidratilor, echilibrului mineral-hidric,
acido-bazic (inainte de criza - alcaloza, iar dupa ea - acidoza),
in legatura cu ce s-au propus o serie de teorii — autointoxicatia,
perturbarea functiei glandelor endocrine, in mod special al
cortexului suprarenal [2, 5, 7, 21]. Cu toate acestea, rezultatele
cercetdrilor contradictorii, iar uneori si lipsa modificarilor
evidente ale metabolismului la o parte din pacientii cu epilepsie,
pune la indoiald aceasta teorie [29]. A fost perspectiv de a studia
metabolismul direct in tesutul cerebral [30]. Datele obtinute
mairturisesc despre modificarile in metabolismul creierului la
pacientii cu epilepsie, care determind in primul rand deregléri
in transmiterea impulsurilor nervoase. A fost depistati o
crestere a permeabilitdtii membranei celulare, care duce la
perturbarea echilibrului ionic si, in consecintd, la depolarizarea
relativa a celulelor nervoase [1]. Aceasta depolarizare, cel mai
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probabil, este o cauzd nemijlocita a descarcarii epileptice [9].
Se indicd in special la pierderea de potasiu de citre celule si
la retentia de sodiu §i apa in celule. O importanta deosebitd
in epilepsie o are, de asemenea, dereglarea metabolismului
unor substante, cum ar fi acetilcolina si acidul y-aminobutiric
(GABA) [7]. Intr-adevir, numeroase date sugereazi, ca
aminoacizii neuromediatori si receptorii lor sunt implicai in
formarea unor procese fundamentale ale activitatii nervoase,
aga ca: plasticitatea sinapticd, potenta pe termen lung, care sta
la baza reglementarii memoriei neuronale, reglarea sistemelor
senzoriale multimodale ale creierului, mentinerea pragului
convulsivant; reglarea tonusului muscular, mecanismele
fiziologice ale somnului, anxietatea si agresivitatea; sensibilitatea
SNC la hipoxie si hipoglicemie [5, 6, 20, 21].

Actualitatea problemei epilepsiei la copii a determinat
oportunitatea investigdrii profilului aminoacizilor in serul
sanguin si urind, ca indicatori ai metabolismului azotat la copiii
diagnosticati cu epilepsie.

Materiale si metode

Au fost analizati indicii metabolismului azotului (IMA),
in special ai aminoacizilor liberi (AAL) in serul sanguin si in
urina colectatd dimineata la copiii diagnosticati cu epilepsie
in perioada de remisie. Copiii au fost impartiti in doud grupe:
grupa I - copii de pana la 2 ani §i grupa I — copiii de la 3 la 8 ani.
Indicatorii IMA ai copiilor sanitosi de aceleasi varste practic nu
se deosebeau, ceea ce a permis combinarea lor intr-un grup -
de control. Analiza materialului a fost realizatd prin metoda
cromatografiei lichide la analizorul de aminoacizi AAA 339 M.
Datele obtinute au fost prelucrate cu ajutorul criteriului Student.

Rezultate si discutii

Rezultatele obtinute la analiza probelor de ser sanguin
al copiilor din grupa de control si a celor cu epilepsie sunt
prezentate in tabelul 1.

Tabelul 1
Continutul comparativ al indicilor metabolismului azotat in serul sanguin al copiilor
din grupa de control si a celor cu sindrom epileptic (mkmol/100mi)

Indicii metabolismului Copii cu varsta Copii cu varsta
azotat Grupa de control pandla2ani 3-8ani
Acid cisteic 0,79+0,22 2,14+0,43* 4,39+0,65*
Taurina 11,81+1,69 12,66+3,05 7,48+1,69%
Acid aspartic 4,52+1,20 2,18+0,52% 2,40+0,62%
Treonina 12,63£1,39 4,82+1,06% 7,86%1,40%
Serind 11,57+2,90 7,76+1,21* 14,78+3,82%
Asparagind 11,10+1,63 5,75+0,85* 6,86+1,31%
Acid glutamic 19,5345,25 12,6242,39% 11,10+2,64*
Glutamind 44,49+4,57 37,638,10* 16,29+3,88*
Acid a-aminoadipic 0,37+0,09 0,49+0,11* 0,41+0,10
Prolina 18,0143,49 14,2043,63* 14,64+2,78%
Glicind 18,48+5,06 15,1943,01 25,88+5,18*
Alanind 28,35+7,05 24,50+5,44 30,14+7,46
Citruling 2,12+0,43 1,60+0,30% 3,04+0,64*
Acid a-aminobutiric 1,11£0,32 1,110,27 2,84+0,67%
Valind 17,50£3,19 11,57£2,11* 20,58+4,42*
(isteind 2,54+0,62 7,28+1,63* 6,45+1,60*
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Homacistein 0,59+0,14 0,39£0,05* 0,90£0,13*
Metionin 1,86+0,37 1,33+0,32% 1,25+0,23*
lzoleucin 8,50£1,35 3,240,70* 5,06:1,02%
Leucini 17,50+2,32 5,56:+1,35* 10,46+2,51%
Tirozing 6,02::1,40 5,83+1,49 6,86:1,25
Fenilalanina 6,25+1,39 3,73£0,61* 3,81:£0,85*
/(\G‘i\dB‘l’\')ami""b““”c 0,28:£0,06 0,23+0,05* 0,58:£0,13*
Etanolamin 1,830.36 2,59-£0,60% 347+0,81%
Triptofan 3,19:£0,58 2,840,690 1,78+0,39*
Ornitin 6,60+1,13 4,09-£0,60% 5,05£0,90*
Lizin 20,55+3,63 6,96+1,62* 11,97:+1,83%
Histiding 18,24+1,24 4,89+1,19* 6,82:41,54*
Arginind 1,371,31 5,6340,98* 6,33+1,53*
Uree 45528+5416 | 1174742497 | 121,0229,39*
Amoniac 20,51£4,43 4864£1079% | 49,94+11,85%
SAAL 3076644138 | 208,78+23,69¢ | 238,69+2490*
SIMA 78345410766 | 36890+34,65% | 409,65+44,52*
*P<0,05

Copii cu varsta pana la 2 ani

13,2%

D uree HE amoniac AAL

Grupa de control

[ uree E amoniac AAL

Analiza rezultatelor obtinute a aratat, ca la copiii cu epilepsie
se observa starea de hipoaminoacidemie exprimaté - continutul
total de AAL in serul sanguin al copiilor din ambele grupe de
varstd a scazut de 1,5 si respectiv 1,3 ori. Continutul total de
IMA este de asemenea redus in comparatie cu controlul de 2,1
si 1,9 ori, respectiv, insotit de o epuizare generald a produselor
metabolismului azotului la copiii cu epilepsie.

Conform datelor tabelului se observd ca partea AAL la
copiii epileptici cu varsta pana la 2 ani este sporitd de 1,4 ori,
din contul reducerii continutului de uree in singe de 1,9 ori. In
sangele copiilor din grupa cu varsta 3-8 ani procentul de AAL, de
asemenea, este sporit — de 1,5 ori, iar al ureei a scazut de 1,9 ori.
Pe fondalul unei hipoaminoacidemii severe aceasta poate indica
la prezenta proceselor de adaptare a stérii de péstrare a statutului
AAL in serul sanguin. In acelasi timp, cota parte a amoniacului
in IMA a crescut in mod semnificativ in comparatie cu grupa de
control de 5,0 si 4,7 ori, respectiv. Concentratia ureei este redusa
de 4,1 si 3,8 ori, respectiv in grupele de varstd studiate.

In continuare, a fost efectuata analiza repartizdrii cotei parte
a produselor metabolismului azotat (AAL, amoniac, uree) in
volumul total al IMA (Fig. 1).

Copii cu varsta 3-8 ani

29,5%

2,6% 12,2%

[Turee B amoniac AAL

Fig. 1: Raportul procentual al produselor metabolismului azotat in volumul total al IMA.

Prezinta interes analiza raportului uree/amoniac: daca in
grupa de control el constituie 22,20 + 3,54, atunci la copiii bolnavi
din ambele grupe de varsta a scazut, in medie de 2,5 ori, ceea ce
indica la o scadere a capacitatii hepatocitelor de a sintetiza uree,
precum i la o crestere semnificativé a continutului de amoniac
liber in snge (de 2,4 ori in ambele grupe). Acest lucru are efecte
nocive asupra celulelor creierului si poate provoca convulsii la
copii [14, 33]. Mai mult decit atat, un astfel de continut sporit
de amoniac poate initia dezvoltarea encefalopatiei, ceea ce
confirma conceptul encefalopatiilor epileptice [11, 12, 31].

In continuare a fost determinat continutul sumar al IMA al
diferitor grupe functionale in serul sanguin al copiilor sanatosi
si al celor cu sindrom epileptic (tabelul 2).

Tabelul 2
Continutul sumar al IMA al diferitor grupe functionale in serul sanguin al copiilor
sandosi si al celor cu sindrom epileptic (mkmol/100ml).

Grupele functionale Copii cu varsta pand Copii cu varsta
o Grupa de control . )

de aminoacizi la2ani 3-8ani

Neesentiali 164,60+24,68 133,93+15,81% 135,41+17,30%

Esentiali 117,58+11,20 50,56+5,68* 75,92+10,0%

Imunoactivi 111,21£19,45 79,52+9,39* 102,53+13,61*

Glicogeni 93,05+25,21 66,01+9,88* 101,65+15,55

Cetogeni 62,01+£10,62 28,16+3,55* 39,94+5,15*

Aminoacizi 17,5724,67 23,79+4,07* 19,68+2,37

continut de sulf

*P<0,05

Reiesind din datele tabelului 2 la copiii cu epilepsie, de
asemenea, este redus veridic continutul aminoacizilor liberi:
esentiali (de 2,3 si 1,5 ori, respectiv), neesentiali (de 1,2 ori in
ambele grupe de vérsta), imunoactivi (de 1,4 si 1,1 ori), cetogeni
(de 2,2 si 1,6 ori).

Analiza profilului de aminoacizi in singe la copiii cu
epilepsie (tabelul 1), indica la faptul, cid cel mai redus este
concentratia aspartatului (de 2,1 §i 1,9 ori, respectiv), treoninei
(de 2,6 5i 1,6 ori), asparaginei (de 1,9 si 1,6 ori), glutamatului (de
1,5 si 1,8 ori), glutaminei (de 1,2 §i 2,7 ori), fenilalaninei (de 1,7
si 1,6 ori), triptofanei (de 1,1 si 1,8 ori) lizinei (de 3,0 si 1,7 ori),
argininei (de 2,0 i 1,8 ori), si in special a histidinei (de 3,7 §i 2,7
ori). Histidina in organism se transforma in histamina, care are
functia de neuromediator. Cresterea continutului de histamina
in singele pacientilor cu epilepsie si in lichidul cefalorahidian,
mai ales in epilepsia de lob temporal [31], poate explica sciderea
continutului de histidina in singele acestor copii, identificat de
noi.

Continutul redus de aminoacizi dicarboxilici (tabelul 1),
care a fost depistat in rezultatul investigatiei, coreleaza cu datele
obtinute de Starovoitova T.E. (2011). Aspartatul si glutamatul
sunt implicati in descompunerea amoniacului [16], facilitind
conversia amoniacului in uree netoxic, care este apoi eliminata
din organism. Acesti aminoacizi fac parte din grupul de
neuromediatori excitatori intr-un sir de structuri ale creierului
si maduvei spinarii §i impreuna cu glucoza servesc ca sursa de
hrand pentru creier. Acest lucru se datoreaza capacitatii lor de
a fi oxidati in mitocondrii, trecdnd prin etapa formdrii acidului
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cetoglutaric la un randament de energie stocatd sub forma de
ATP. Necesitatea organismului in acesti aminoacizi, intr-o astfel
de situatie, creste considerabil, deoarece in acest caz ei servesc
in calitate de adaptogen specific [21].

Astfel, concentratia scazuta de aminoacizi dicarboxilici in
serul copiilor bolnavi poate indica, in primul rand, la o lipsa
de alimentare cu energie a creierului, iar in al doilea rand, la
o prezenta posibild a encefalopatiei, identificatd in aceastd
patologie de mai multi autori [11, 12, 31]. Acest lucru este
confirmat in studiul nostru, deoarece a fost observata o crestere
veridica a continutului de amoniac in singe si o scadere a
indicelui glutamind/amoniac de la valoarea 2,17 + 0,41 la copiii
sanatosi, pana la 0,85 * 0,41 pentru copii cu vérsta pana la 2
ani i 0,34 + 0,11 la copiii de 3-8 ani. In prezent, nu exista nici
o indoiald, cd procesele energetice si mediatoare in tesuturile
creierului sunt strans legate. Astfel, ATP fiind principala sursé
de energie, de rdnd cu aceasta, interactioneazd cu sistemul
glutamic, elemente ale céruia la rdndul sdu sunt glutamatul
(mediator de excitare) si GABA (de inhibitie).

Prezintd interes faptul, ca odata cu varsta la copiii cu
sindrom epileptic scade nivelul de aminoacizi liberi cu continut
de sulf - dacd in grupul de control continutul acestora este in
medie de 17,57 + 4,67 mkm/100 ml, atunci la copiii de pani
la 2 ani - 23,79 + 4,07 mkm/100 ml, iar la copii de 3-8 ani -
19,68 + 2,37 mkm/100 ml. Compararea fluctuatiilor grupurilor
sulthidrilice cu modificérile structurale in celule a permis sa se
concluzioneze, cé ele sunt intotdeauna precedate de modificéri
distructive ale celulelor nervoase [8]. In experienta noastra,
cresterea continutului total de aminoacizi cu continut de sulf
este insotita de un dezechilibru al concentratiilor lor individuale.
Astfel, dacd nivelul de acid cisteic a crescut semnificativ (de 2,7
si 5,6 ori) sia cisteinei (de 2,9 i 2,5 ori), atunci a metioninei este
redus semnificativ (de 1,4 §i 1,5 ori), iar a taurinei este redus de
1,6 ori la copiii din grupa de varstd mai mare, comparativ cu cea
de control. Un astfel de deficit de taurini este destul de esential,
daci luam in consideratie ci taurina are un efect inhibitor
asupra activitdtii neuronilor bulbului rahidian [21]. Recent,
problema participarii taurinei la dezvoltarea epilepsiei aste
discutatd in mod activ. Este remarcat rolul siu in mentinerea
tonului citoplasmei si in posibila miscare transmembranara a
ionilor de Ca?" si a altor cationi. Deficitul de taurind duce la
inhibarea activitatii ATP-azei Na*-, K*-, Mg**-dependente,
agravand astfel conditiile pentru polarizarea membranei, ceea
ce creeazd oportunitati pentru epileptogeneza [26].

Este remarcabil, ci concentratia de homocisteina, care este
un produs al metabolismului aminoacizilor liberi cu continut
de sulf, la copiii cu varstd mai mare diagnosticati cu epilepsie,
depiseste norma de 1,5 ori. Cu virsta, defectele reactiei
de remetilare a homocisteinei duc la homocisteinemie si
homocisteinurie, ceea ce poate fi exprimata la copii prin prezenta
convulsiilor si prin dezvoltarea de numeroase dereglari, inclusiv
a vederii, sistemului cardiovascular, retardarea in staturd si in
dezvoltare, etc [25]. In final, nivelul sporit de homocisteina in
plasmi este un marker al stresului oxidativ [28]. Intr-adevair,
in conformitate cu datele literaturii, stresul oxidativ joaca un
rol important in procesele de epileptogeneza [16]. Dezvoltarea
stresului oxidativ in epilepsie este argumentat, in primul rand,
de faptul cé pe fondul hipoxiei tisulare locale in focarul epileptic
apare o activare a catabolismului adenozintrifosfat si a altor
compusi ai fosforului. Aceasta duce la o acumulare excesiva
a formelor active de oxigen, la activarea peroxidarii lipidice
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si a ionilor NH*, care amplifici procesele de depolarizare
a membranelor. Stresul oxidativ agraveazd semnificativ
supraexcitarea receptorilor glutamatului §i poate contribui la
deteriorarea acestora [16].

Posibilitatea de a utiliza aminoacizii cu confinut de sulf
ca markeri ai nivelului de sanatate a fost demonstratd in
investigatiile Ciochina V.K. si coautorii (2011). Continutul si
raportul de aminoacizi cu continut de sulf joaca un rol crucial
in mentinerea stirii functionale a tuturor sistemelor de baza a
corpului. Putem presupune, ca dezechilibrul de aminoacizi cu
continut de sulfidentificat de noi, are un efect deteriorant asupra
structurilor cerebrale, participind la formarea sindromului
epileptic.

Continutul GABA in sangele pacientilor cu epilepsie, de
asemenea, a crescut cu varsta, comparativ cu grupul de control
de 2,1 ori (tabelul 1). GABA este considerat cel mai important
neuromediator cu actiune de inhibitie, care se elimina in 50%
din celulele nervoase din creier. In prezent, pe scara largd este
raspandita "GABA - teoria" epileptogenezei, conform céreia
insuficienta actiunii GABA-ergice contribuie la hiperstimularea
neuronilor, precum si la formarea focarului de epilepsie
si a sistemelor epileptice. Metabolismul GABA este strans
asociat cu piridoxina §i acidul glutamic, din care se formeaza
prin decarboxilarea acestuia [7]. Trebuie remarcat faptul ci
GABA contribuie in energetica creierului prin punerea in
aplicare a suntului GABA. Deci, in cortexul cerebral, raportul
reactiilor GABA-sunt si a ciclului acizilor tricarboxilici este
de aproximativ 1:1. Aceasta este o modalitate de generare
a energiei in conditiile deficitului ei in SNC, precum si de
protectie impotriva deteriorarilor hipoxice in conditii extreme.
Este demonstrat, ca dereglarea asigurarii cu energie provoaca
epileptogeneza [15].

Un interes sporit prezinta posibila implicare a glicinei in
epileptogeneza. Ca si GABA, ea inhiba activitatea neuronala la
toate nivelurile de SNC, dar maximal - in maduva spinarii si
trunchiul cerebral. Concentratia glicinei la copiii cu epilepsie
creste odata cu varsta (de la 1,2 ori la copiii din grupa celor
mici, la 1,4 ori la copiii din grupa celor mai mari de varsta).
Functia sa constd in activarea receptorilor glicinei localizati
pe membrana postsinapticd. Dupa interactiunea cu glicina,
membrana receptorilor glicinei se hiperpolarizeazi, ceea ce
provoaci efectul de franare [1]. In plus fata de efectele inhibitorii
nemijlocite, glicina poate afecta activitatea neuronala printr-o
legatura stransa cu metabolismul de glutamini, deoarece ea
inhiba glutaminsintetaza. Posibil, reducerea de glutamini,
identificatd de catre M.Bulak (2005) in timpul paroxismului
epileptic, poate fi explicatd anume prin acest fapt. Mai mult
decét atat, glicina este precursorul multor compusi importanti:
triptofan, histidind, carbamoilfosfat, glucozamina-6-fosfat [20,
21].

In continuare, a fost depistatd o crestere constanti a
continutului de etanolamina (de 1,4 i 1,9 ori, respectiv), care este
un precursor al acetilcolinei si fosfatidelor, care sunt implicate
in procesele metabolice ca substraturi ale respiratiei tisulare,
pe fondul schimbarilor alternative ale serinei (in scadere de 1,5
ori la copiii cu varsta pana la 2 ani si in crestere de 1,3 ori la
copiii de 3-8 ani). Acumularea in singe a etanolaminei se poate
datora sintezei deficitare de fosfatidiletanolamind ca rezultat al
sciderii activitdtii etanolaminkinazei, care realizeazd aceasta
reactie [33]. La tulburérile metabolice ale serinei sunt marcate
unele manifestari clinice ale leziunilor neurologice, in special,
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retardare psihomotorie [33], caracteristica epilepsiei [12, 13,
17]. Acest fapt este in concordantd cu sciderea raportului
serind/etanolamind de la 6,32 + 0,75 in grupul de control la 3,11
+ 0,71 la copiii cu epilepsie in grupul de pana la 2 ani si 4,35 +
1,13 in grupul de 3-8 ani.

Este, in general, recunoscut faptul ci la baza fenomenelor
patologice din creier stau dereglérile biochimice, printre care
un loc aparte ii apartine metabolismului neuromediatorilor.
Interactiunea dintre neuromediatorii excitatori cu receptorii
lor duce la cresterea permeabilitafii membranei postsinaptice
pentru jonii de Na+ din contul deschiderii canalelor de Na+-
hemodependente. Se dezvoltd depolarizarea membranei
postsinaptice si generarea potentialului postsinaptic de excitare.
Neuromediatorii de inhibitie, interactionand cu receptorii lor,
provoacd cresterea permeabilitafii membranei postsinaptice
pentru ionii de Cl i K*, rezultdnd hiperpolarizarea membranei
postsinaptice i generarea potentialului postsinaptic de inhibitie.
Odatd cu aceasta, formarea focarului epileptic si a activitatii
epileptice generalizate este asociata cu fenomenul de dezinhibitie
al neuronilor, care se caracterizeaza printr-o tendinta a acestora
de a genera si rdspandi potential postsinaptic excitator. Acest
fapt este cauzat de un dezechilibru intre neuromedierea de
excitare si cea de inhibitie [13]. In experimentele noastre, a fost
studiat raportul concentratiilor a AAL de inhibitie/excitare in
serul sanguin al copiilor sandtosi si celor cu epilepsie de varste
diferite. In cazul copiilor sinatosi el constituia 1,12 + 0,29,
iar la cei cu varsta de pana la 2 ani - 1,61 + 0,31, crescand in
mod semnificativ cu varsta, pand la 2,30 + 0,68. La baza acestui
fenomen in cazul epilepsiei se pot afla urmatoarele procese [1]:

-dereglarea sintezei neuromediatorilor - supraproductia
de neuromediatori excitatori sau micgorarea sintezei celor de
inhibitie;

-eliberarea necorespunzitoare a neuromediatorilor in fanta
sinapticd;

-modificarea sensibilitétii receptorilor — sensibilitate crescuta
la mediatorii excitatori si reducerea sensibilitatii receptorilor la
mediatorii de inhibitie;

-deteriorarea receptorilor mediatorilor excitatori si de
inhibitie (receptorii glutamatului);

-dereglarea eliminarii neuromediatorilor din fanta sinaptica.

In orice caz, formarea focarului epileptogen este asociatd
cu metabolismul neuromediatorilor AAL, iar raportul
aminoacizilor liberi de inhibitie/excitare in serul sanguin poate
indeplini functia de semnal al formarii lui in creier. In lucrarile
mai multor cercetdtori [5, 6] se indicd la o crestere a confinutului
de AAL excitatori in momentul crizei de epilepsie. A fost
elucidatd o reducere a continutului de aminoacizi excitatori,
care poate fi explicata prin faptul cd investigatiile profilului de
aminoacizi in serul sanguin, la copii, au fost efectuate in perioada
de remisie. Aminoacizii stimulatori sunt necesari pentru toate
functiile vitale ale creierului, inclusiv mentinerea tonului lui,
starii de veghe, activitatii fizice si psihice, in reglementarea
comportamentului, invétarii, memoriei, de aceea micsorarea
constantd a lor in singe, identificatd in investigatiile noastre,
poate conditiona prezenta depresiei, a tulburarilor cognitive
[17].

Variatia confinutului lor indicé la faptul cd existd, de fapt,
toate aceste afectiuni, insd proportia fiecdreia dintre ele variaza
de la caz la caz.

In continuare au fost determinati indicii comparativi care
caracterizeaza starea functionald a ficatului, pancreasului si a

glandei tiroide (Fig. 2).

1,07

0,51

0,0

[ grupa de control copii cu varsta pana la 2 ani [ copii cu varsta 3-8 ani
Fig.2: Indicii comparativi care caracterizeazd starea functionald a ficatului,

pancreasului si a glandei tiroide, la copiii cu epilepsie.

Analiza aprofundatd a spectrelor AAL a aratat ca in cazul
in care indicele Fisher (F), care reflecta activitatea ficatului, este
redus in mod veridic numai la copiii cu epilepsie, in varstd de
pana la 2 ani (de 1,7 ori), apoi indicele P, care caracterizeaza
activitatea pancreasului, este redus in ambele grupuri de 1,2
si, de 1,5 ori, respectiv, iar indicele T, care indicé la activitatea
functionala a glandei tiroide, respectiv, a crescut de 1,6 si de 1,9
ori. Deci, cu varsta, schimbdrile indicilor P si T se agraveaza.
In investigatiile proprii anterioare [4], a fost aritat ci indiceleT
in regiunea noastra a crescut semnificativ (1,20 £ 0,12), fiind
o particularitate regionald in Republica Moldova. Dar chiar
si in acest sens, acest indice, la copiii cu epilepsie, este sporit
veridic, ceea ce poate indica si la 0 modificare endocrinologica a
nivelului de hormoni tiroidieni si catecolamine.

Prezinta interes faptul cd indicele aminoacizi esentiali/
neesentiali este veridic redus in epilepsie, respectiv de 1,9 si 1,3
ori. A. Gorina (1997), urmiérind declinul acestui indice si intr-o
serie de alte patologii, a sugerat ca acest lucru este un indicator
nespecific pentru maladiile neurologice.

Astfel, modificarile multidirectionale ale profilul de AAL
in serul sanguin la epilepsie, identificate in investigatiile
noastre, indicé la dezechilibrul lor. Rezultatele studiilor noastre
anterioare si actuale [4, 27], precum si datele literaturii de
specialitate [22], fac probabild presupunerea ca dereglérile
metabolismului AAL, in special a celor dicarboxilici, cu
continut de sulf, aminoacizilor neuromediatori, precum si AAL
ai ciclului de ornitind, influenteazd dezvoltarea disfunctiilor
structurilor creierului.

In continuare, a fost efectuati determinarea IMA in urina
de dimineata a copiilor de diferite varste, sanatosi si celor cu
epilepsie (tabelul 3).

Tabelul 3
Continutul comparativ al indicilor metabolismului azotat in urina copiilor de diferite
vdrste, a grupei de control si celor cu sindrom epileptic (mg/100 mi).

Indicii metabolismului Grupa de control CoApii‘cu vérst.a Copiicu vérsta
azotat pandla2ani 3-8ani
Acid cisteic 2,06+0,19 2,20+0,54 1,48+0,30%
Taurind 5,25+0,58 3,21+0,59* 6,97+1,58*
Acid aspartic 1,15+0,21 0,51+0,08* 0,89+0,08*
Hidroxiprolina 2,65+0,37 3,84+0,49* 1,7740,43%
Treonind 1,25+0,14 0,69+0,10% 0,86+0,16*
Serind 4,50+0,41 1,70+0,43* 3,43+0,84*
Asparagind 0,88+0,13 0,47+0,09* 1,0740,22*
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Acid glutamic 0,80+0,08 0,26£0,05% 1174023
Glutamini 7,5021,05 3,5820,52% 6,0821,48*
Acid a-aminoadipic 0,40+0,05 0,16+0,04* 0,19+0,05*
Prolin 1,60£0,24 1,40£0,26 1,730,228
Glicina 8,25+1,40 8,74+1,65 15,86£3,40*
Alanin 3,6020,40 3,6520,69 4,070,94
Citrulin 0,30+0,05 0,22+0,04* 0,28+0,05
Acid a-aminobutiric 0,28+0,05 0,18+0,04* 0,19+0,02*
Valing 1,90£0,14 0,17+0,03* 0,3520,08*
Cisteina 4,00£0,52 0,84:£0,14* 1,23+0,30%
Homocistein 0,28+0,02 0,29+0,04 0,39+0,06*
Metionin 0,4320,06 0,192:0,03* 0,500,13%
Cistationin 0,300,05 0,48£0,10% 0,5520,12%
lzoleucina 0,650,05 0,22+0,04% 0,5320,14*
Leucini 1,05+0,14 0,2120,04* 0,462£0,09%
Tirozin 1,0540,12 1,1040,13 2,26+0,56*
Fenilalanini 0,65+0,10 0,45£0,00% 09320,17%
B-alanin 0,55+0,08 0,24£0,06* 0,8320,19%
Acid B-aminobutiric 0,65+0,09 0,42£0,05* 0,82£0,18*
?G‘LdB‘l’\')ami""b“ﬁ”‘ 0,28:£0,03 0,08:£0,02* 0,14£0,02*
Etanolamina 1,25+0,21 0,88+0,21* 0,46+0,05*
Triptofan 0,80+0,09 0,5620,12* 0,5120,03*
Ornitin 0,58£0,05 0,330,08* 0,44£0,11%
Lizina 1,7040,22 0,99+0,21% 2,02£0,46*
Histidin 6,50£0,98 4,23+0,45* 12,772,28*
1-metilhistidina 2,00+0,24 0,54£0,13* 4,97+0,80%
3-metilhistiding 1,5060,24 0,72+0,10% 2,01+0,43*
Arginin 1,2540,18 0,4120,08* 0,7120,14*
Uree 10750049675 | 169,40+44230% | 313,81:£56,14%
Amoniac 32,50+2,28 14,883,26* 8,7241,97%
SAAL 65,04+7,15 43,9042,87% 78,9545,37%
3IMA 172,54215243 | 2281944357 | 4014755 83*
3Neesentiali 33,3325,33 22,25+1,95% 37,804,37%
SEsentiali 15,18+1,37 8,1020,59% 19,65+2,39%
SImunoactivi 18,15+1,82 8,92+1,05% 13,7241,79
SGlicogeni 19,65+2,75 15,45+1,62¢ 25,46:£4,38
3Cetogen 5,9020,71 3,5320,39% 6,7240,71%
f:::l':&a;'ez'sﬁll‘f 12,041,32 6,96:£0,88* 11,14+2,06

*P<0,05

Analiza indicilor metabolismului azotat ai urinei de
dimineatd a relevat faptul, ca la copiii cu epilepsie are loc
hipoaminoaciduria, la cei pand la 2 ani (continutul redus de
AAL de 1,5 ori) si o hipoaminoacidurie neinsemnata la cei de
3-8 ani (de 1,2 ori). Nivelul produselor finale ai IMA sunt redusi
semnificativ, comparativ cu grupa de control la toti pacientii cu
epilepsie: ureea, respectiv, de 3,4 si 6,3 ori, amoniacul de 2,2 si
3,7 ori.

In urina copiilor pana la 2 ani, concentratiile totale ale
aminoacizilor grupelor functionale de bazd sunt reduse: celor
neesentiali de 1,5, esentiali de 1,9, imunoactivi de 2,0, ketogeni
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si celor cu continut de sulf - de 1,7 ori. La copiii din grupa de
varstd mai mare este scdzut numai confinutul aminoacizilor
imunoactivi de 1,3 ori, in timp ce concentratia de aminoacizi
esentiali si glicogeni a crescut de 1,3 ori, celelalte grupe de
aminoacizi erau in intervalul de valori ale grupului de control.
La copiii din grupul cu cea mai micé varstd, hipoaminoaciduria
este exprimatd in mod mai semnificativ, o tendinta similara
a continutului total al grupelor functionale de baza de AAL,
poate fi, de asemenea, observata in serul copiilor cu epilepsie,
din grupul de pana la 2 ani. Analiza literaturii §i datele proprii
permit de a concluziona urmétoarele:

Compararea spectrelor de aminoacizi in serul sanguin si
urina indica la faptul, ca in ambele cazuri, la copiii cu epilepsie,
este redus continutul unor aminoacizi, cum ar fi aspartatul,
treonina, glutamina, leucina §i izoleucina, triptofanul,
ornitina, arginina. De asemenea, este redus nivelul de uree,
IMA si concentratiei totale de AAL imunoactivi. In acelasi
timp, in ambele grupe de varstd este scazutd excretia acizilor
a-aminoadipic si a-aminobutiric, cisteinei, etanolaminei,
amoniacului, iar in serul sanguin se produce acumularea lor.

Astfel, in grupul de copii cu varsta pana la 2 ani, modificari
caracteristice pentru epilepsie le constituie hipoaminoacidemia,
combinati cu hipoaminoaciduria (de 1,5 ori, in fiecare caz). In
ambele grupe de varsta este observat un dezechilibru in sange al
aminoacizilor cu continut de sulf.

Coeficientul AAL de inhibitie/excitare, care creste la
epilepsie, precum si coeficientii serind/etanolamind, glutamind/
amoniac §i uree/amoniac, aminoacizi esentiali/neesentiali, care
se micsoreazd — pot servi ca markeri ai acestei patologii (Fig. 3).

25,007 22,20

=

20,00

15,00

10,00

5,007

0,00

0 grupa de control

3 copii cu varsta pana la 2 ani

O copii cu varsta 3-8 ani

Fig. 3: Indicii comparativi ai raporturilor unor AAL si produsi finali, care
caracterizeazd particularitdtile metabolismului azotat la copiii cu epilepsie.
| - esentiali/neesentiali; Il — de inhibitie/excitatie; lll — uree/amoniac; IV —
glutamind/amoniac, V - serind/etanolamind

In final, o analizd comparativi a modificirilor in profilul
de AAL in serul sanguin, indica la faptul, ca acestea sunt mai
semnificative la copiii cu varsta de 3-8 ani. Acest fapt confirma
acumularea de tulburiri metabolice in organismul copiilor
din grupa de varsta mai mare, ceea ce condifioneazi statistica
cunoscuta a cresterii procentului de manifestare a simptomelor
clinice ale epilepsiei cu varsta.

Se poate concluziona céd descércarile epileptice provocate
de hiperpolarizarea neuronilor, ca urmare a dereglirii
metabolismului lor i puse in aplicare sub formd de crize,
duc treptat la schimbari profunde in metabolismul celulelor
creierului. Se formeazd un sistem inchis epileptic, cu multe
niveluri, care include tulburéri metabolice si neuromediatoare,
a proceselor de microcirculatie in creier, dezvoltarea stresului
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oxidativ in celulele nervoase. Dereglarile bioenergetice si
ale homeostaziei ionice duc la schimbari semnificative ale
metabolismului neuromediator, la sporirea nivelului de
neuromediatori excitatori, care au efect excitotoxic ce sta la
baza formarii generatorilor excitatiei patologice sporite si
formdrii sistemelor cerebrale patologice stabile [16]. Astfel, la
baza acestor deregliri stau modificiri patologice asociate ale
diverselor mecanisme biochimice - electrolitice, energetice,
mediatoare [9, 10]. Este confirmat conceptul academicianului
T.Furdui (2012), conform caruia sdndtatea mentald este
realizatd de sistemele neurofiziologic integrat si neurochimic
al creierului, determinate de programul genetic de dezvoltare
a organismului, precum si de sistemele psihofunctionale si
de evaluare-executare, care se formeaza in ontogeneza, sub
influenta factorilor mediului inconjuritor.

Concluzii

1. Formarea focarului epileptic si a activitatii epileptice
generalizate este asociatda cu fenomenul de dezinhibitie al
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Nicolae Gladun
la 70 de ani

La 16 mai 2015 in cronica vietii academice,
aniversarea Profesorului Nicolae Gladun s-a inscris ca o
sdrbdtoare a chirurgiei din Republica Moldova, pe care
o slujeste cu devotament, pasiune si daruire exemplard,
addugand traditii noi, valori intrate in istoria stiintei
chirurgicale si nemijlocit legate de numele Domniei sale.

Demonstrand o generozitate putin obisnuitd de a
ddrui din stiinta de carte si experienta sa celorlalti din
jut, o disponibilitate de comunicare cum rar se intdlneste
la oameni de asemenea nivel, o capacitate de a construi o
clinica demna de toata consideratia, savantul si chirurgul
Nicolae Gladun nu inceteazd sa-i minuneze pe cei din jur
cu simplitatea si inteligenta sa.

Renumitul chirurg, doctor habilitat in stiinte medicale,
profesor universitar, sef Catedrd de chirurgie, Facultatea
de Educatie Continud in Medicind si Farmacie, Nicolae
Gladun s-a ndscut la 16 mai 1945, in satul Drepcduti,
raionul Briceni, intr-o familie de invdtatori, de la care
avea sd mosteneascd setea de carte, caracterul puternic,
dorinta de muncd si perseverenta.

Si-a inceput studiile la gimnaziul din satul Drepcduti,
raionul Briceni, apoi a urmat studiile la Scoala de culturd
generald nr. 2 din Lipcani, pe care a absolvit-o in 1963.
In acelasi an, dupd sustinerea cu succes a examenelor de
concurs, a fost inmatriculat la Facultatea de Medicind
generald a Institutului de Stat de Medicind din Chisindu.
Pe parcursul anilor 1963-1969, Nicolae Gladun studiaz
cu multd sarguintd, evidentiindu-se ca un adevdrat lider
in viata studenteascd, la facultate si institut. Urmeazd
internatura in domeniul Chirurgie in cadrul Clinicii de
chirurgie a Spitalului Clinic Republican, or. Chisindu.
Activitatea practicdi medicald, conform repartizdrii,
o incepe la Spitalul Raional Orhei in calitate de medic
chirurg (1970). Lucreazi cu abnegatie si ddruire de sine,
meritand pe bune stima pacientilor si colegilor sdi. In
1972, la recomandarea Ministerului Sdandtdtii, este
transferat la Spitalul Clinic Republican in calitate de
medic chirurg in sectia chirurgie toracicd. Capacitatea de
a avansa si de a reusi in tot ce face, l-a incurajat sd treacd
cu insistentd si tenacitate prin multe incercdri.
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In 1972 efectueazd o specializare in domeniul chirurgiei
toracice la Institutul de Perfectionare a Medicilor din
Kiev sub egida profesoarei Avilova Olga Matveevna. DI
Nicolae Gladun devine “fenomen” in chirurgie, cu un dar
deosebit de a inventa si improviza in situatiile dificile din
chirurgie. In 1974 devine sef sectie de Chirurgie toracicd.
Buna reputatie, cunostintele temeinice in domeniul
profesional, calitdtile morale exceptionale I-au ajutat sd-
si indeplineascd cu ddruire obligatiunile in activitatea
sa curativd si manageriald. Anume prin prestanta sa
deosebita in domeniul chirurgiei toracice, mestesugul
acesta a fost ridicat la nivel de artd, fiind efectuate cu
succes operatii plastice pe trahee, bronhii, esofag, iar
colaboratorii sectiei erau in postura de discipoli intr-o
scoald chirurgicald, in care manopera unicd si studiul
stiintific sunt conditii indispensabile.

Numai de colaboratorii sectiei Chirurgie toracicd au
fost sustinute trei teze de doctor habilitat si patru teze
de doctor in medicind, iar Departamentul de Chirurgie
Toracicd a perpetuat si progresat, aici fiind tratati la
nivel contemporan destructiile pulmonare acute si
cronice, echinococoza, traumatismele toracice severe,
malformatiile traheo-bronsice congenitale. Pacientii cei
mai gravi cu cancer pulmonar si esofagian, necesitdnd
procedee plastice moderne, care nu sunt efectuate in alte
colective chirurgicale, sunt operati cu succes de maestrul
Nicolae Gladun.

In 1993, omagiatul a fost angajat in calitate de asistent
la Catedra de chirurgie, Facultatea de Perfectionare a
Medicilor a Universitidtii de Stat de Medicina si Farmacie
»Nicolae Testemitanu” si, astfel, si-a inceput activitatea
pedagogicd. Muncind zi de zi, a contribuit la instruirea
multor generatii de studenti, rezidenti, medici-cursanti,
care isi amintesc cu caldurd de atitudinea pe care o avea
fatd de discipolii sdi. In 1994, indrumat de profesorul
Constantin Tibirnd, sustine teza de doctor in medicind
cu tema ,Tactica tratamentului chirurgical in procesele
gangrenoase pulmonare”.  Spiritul enciclopedic si
dorinta arzitoare de a efectua noi cercetdri stiintifice
l-au determinat pe dl Nicolae Gladun sd acumuleze
material pentru teza de doctor habilitat in stiinte
medicale la tema ,Electiunea procedeelor chirurgicale,
materialelor grefale si tehnicilor operatorii in plastiile
de esofag”, pe care in 2006 a sustinut-o cu succes sub
egida academicianului Gheorghe Ghidirim. Profesorul
Nicolae Gladun este autor si coautor al peste 250 de
publicatii  stiintifice, inclusiv o monografie, multiple
inovatii si inventii. A elaborat programe de instruire
postuniversitard a medicilor-chirurgi. Sub indrumarea
domniei sale au fost pregdtite si sustinute 7 teze de doctor
in stiinte medicale. Actualmente este conducdtorul a
doi doctoranzi si consultant la pregdtirea unei teze de
doctor habilitat. Fiind mereu un cercetdtor si inovator, a

efectuat numeroase stagii in tard si strdindtate: Virginia
de Est (SUA), Bucuresti, Craiova, Timisoara (Romania),
Sankt-Petersburg, Moscova (Rusia), Kiev (Ucraina).
Rezultatele cercetdrilor stiintifice au fost raportate de
multiple ori in cadrul congreselor Asociatiei Chirurgilor
»Nicolae Anestiadi”, congreselor nationale de Chirurgie
din Romania, Ucraina, Rusia, Austria.

Il deosebesc profesionalismul, spiritul inalt al
responsabilitdtii, dorinta de a contribui din plin la
eficientizarea procesului de instruire universitard si
postuniversitard la Universitatea de Stat de Medicind si
Farmacie “Nicolae Testemitanu”. Si in aceastd calitate,
s-a dovedit a fi un reprezentant de referintd al sistemului
de instruire in medicind, fapt confirmat prin conferirea
titlului ~ stiintifico-didactic de profesor universitar.
Intreaga comunitate universitard ii poartd respect pentru
ceea ce a izbutit sd realizeze cu generozitate si mult suflet
si cdte le face pdnd in prezent in calitate de sef Catedrd
de chirurgie FECMF a USMF “Nicolae Testemitanu” (din
1998).

Este Presedinte al Congresului al XI-lea al Chirurgilor
din Moldova (2011); Presedinte al Asociatiei Chirurgicale
din Republica Moldova ,,Nicolae Anestiadi”; membru al
Comisiei de atestare a chirurgilor; membru al comisiei in
probleme de profil chirurgical. Activitatea dlui profesor
Nicolae Gladun este apreciatd cu ordinul ,Insigna de
onoare’.

Domnia sa este o personalitate in lumea medicald, de
o inaltd valoare si tinutd stiintificd, didacticd si practicd,
care si-a daruit sufletul profesiei din care a fdcut o reald
pasiune, vocatie de-o viatd, pe care o slujeste cu credintd
si devotament. DI profesor Nicolae Gladun este un Om
de omenie, onest, principial si iubitor de adevir, sensibil
la nedreptiti, sociabil si deschis, face parte din pleiada
de savanti, pe care ii caracterizeazd profesionalismul,
responsabilitatea, inalte calitditi morale si civice.

Dle profesor, Vi felicitam din suflet cu ocazia frumoasei
aniversdrii de 70 de ani, pe care iati petrecut cu ardoare
si tenacitate, intru cdlduzirea urmasilor care pdsesc cu
sigurantd, indrumati cu har pe calea Dumneavoastrd,
cale dificild dar nobild, luminatd de caldura inimii si a
sperantelor de viitor.

Intreaga comunitate universitard 1i doreste Dlui
profesor Nicolae Gladun multd sdndtate, fericire,
prosperitate si realizdri frumoase in continuare, o
profundd recunostintd din partea discipolilor.

La multi ani!

Colegiul de redactie
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RECOMANDARI PENTRU AUTORI

1. Revista medicald stiintifico-practica ,,Arta Medica” publica editoriale, lucrdri originale, referate
generale, studii de cazuri clinice, recenzii de cdrti si reviste, referate din literatura de specialitate,
corespondente (opinii, sugestii, scrisori), informatii medicale.

2. Materialele ce se trimit spre publicare revistei ,, Arta Medica” vor include: varianta dactilografiatd la
douad randuri, mdarimea caracterelor — de 14 puncte, pe o singurd fatd a colii de hdrtie, in doud exemplare
(una din ele cu viza sefului clinicii sau organizatiei de unde provine lucrarea); versiunea electronicd in
format Microsoft Word.

3. Manuscrisele, impreund cu o cerere de publicare din partea autorilor, vor fi predate sau vor fi adresate
secretariatului revistei pe adresa MD-2025, Chisindu, str. N. Testemitanu 29, Spitalul Clinic Republican,
et. 12, tel.: (022)72-91-18; 0-6978 7700.

4. Nu se vor trimite spre publicare articole ce au apdrut ca atare si in alte publicatii medicale.

5. Articolele vor cuprinde in ordine urmdtoarele elemente:

a. titlu concis, reflectand continutul lucrdrii;

b. autorii vor fi trecuti cu nume si prenume complete, titluri profesionale si stiintifice, institutia unde
lucreazd;

c. schema lucrdrii va cuprinde: introducere, material si metodd, rezultate,

discutii si concluzii, bibliografia;

d. rezumatele vor fi atdt in limba romand cdt si in limba engleza cu titlul tradus(obligatoriu);

e. referintele bibliografice vor cuprinde obligatoriu: autorii (numele si initiala prenumelui), titlul
articolului citat (in limba originald), revista (cu prescurtarea internationald), anul aparitiei, volumul,
numdrul paginilor.

Ex.: 1. Devaney E ]. - Esophagectomy for achalasia: patient selection and clinical experience. Ann
Thorac Surg. 2001; 72(3):854-8

6. Dimensiunile textelor (inclusiv bibliografia) nu vor depdsi 12 pagini pentru un referat general, 10
pagini pentru o cercetare originald, 5 pagini pentru o prezentare de caz, 1 pagind pentru o recenzie, 1
pagind pentru un rezumat de pe o lucrare strdind. Dimensiunea unei figuri sau a unui tabel va fi de cel
mult 1/2 pagind tip A4, iar numdrul tabelelor si figurilor din text va fi de cel mult jumdtate minus unu din
numadrul paginilor dactilografiate.

7. Fotografiile, desenele vor fi de o calitate bund si foarte bund, find prezentate la redactie in original
(sau scanate la o rezolutie de 300 dpi in format TIFF).

8. Articolele ce nu corespund cerintelor mentionate mai sus vor fi returnate autorilor pentru modificdrile
necesare.

9. Pentru informatii suplimentare accesati site-ul revistei http://www.artamedica.md sau contactati
redactia revistei la telefoanele (+373 22) 72-91-18, (+373) 79434240 si prin e-mail: info@artamedica.md
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