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DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI: Sawis 2 mg comprimate . COMPOZITIA CALITATIVA $I CANTITATIVA: Fiecare (omprlmat
contine dienogest 2 mg. FORMA FARMACEUTICA: Comprimate. Indicatii terapeutice: iozei. Doze si mod de admil

Doza de Sawis este de un comprimat zilnic fara nici o pauza, administrat de preferinta la aceeasi ora in fiecare zi, cu putin lichid, dupd necesitate.
Comprimatul poate fi luat cu sau fara alimente. Comprimatele trebuie administrate in mod continuu, indiferent de sangerarea vaginala. Cand s-a
terminat un pachet, urmatorul trebuie inceput fara intrerupere. Nu exista experienta in ceea ce priveste tratamenul cu Sawis pe o perioada mai mult de
15 luni la pacientele cu endometrioza. Tratamentul poate i inceput in orice zi a ciclului menstrual. Orice contraceptie hormonala trebuie oprita inainte
de initierea tratamentului cu Sawis. Daca contraceptia este necesard, trebuie folosite metode contraceptive non-hormonale (de exemplu metoda de
bariera). Pentru administrare orala. Contraindicatii: Sawis nu trebuie utilizat in cazul prezentei oricareia dintre conditiile enumerate mai jos, care
rezultd partial din informatiile privind alte medicamente care contin numai progesteron. Dacé oricare dintre aceste afectiuni apare in timpul utilizarii
Sawis, tratamentul trebuie intrerupt imediat: boala venoasa tromboembolicé in desfasurare; boala arteriald si cardiovasculara, in antecedente sau in
prezent (de exemplu, infarct miocardic, accident vascular cerebral, cardiopatie ischemica); diabet zaharat cu implicatii vasculare; boala hepatica severa
prezentd sau in antecedente, atat timp cat valorile functiei hepatice nu au revenit la normal; tumori hepatice (benigne sau mahgne) prezente sau
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Sawis

2mg dienogest

epidemiologice a raportat o crestere usoara a riscului relativ (RR=1,24) de cancer mamar diagnosticat la femeile care utilizeaza contraceptive orale (C0)
in mod curent, in special prin utilizarea medicamentelor cu estrogen-progestogen. Riscul crescut dispare treptat pe parcurs de 10 ani de la incetarea
utilizarii contraceptivelor orale combinate (COC). Deoarece cancerul mamar este rar la femeile cu vérsta sub 40 ani, numarul crescut de cazuri de
cancer mamar diagnosticat la femeile care utilizeaza in mod curent sau care au utilizat recent COC este mic in raport cu riscul general de cancer de sén.
Osteoporoza: Modificari in densitatea minerala osoasa (DMO0). REACTII ADVERSE: Prezentarea reactiilor adverse are la baza MedDRA. Este utilizat cel
mai potrivit termen MedDRA pentru a descrie o anumita reactie, simptomele si conditiile legate de acesta. Reactiile adverse sunt mai frecvente in timpul
primelor luni dupa inceperea tratamentului cu dienogest de 2 mg comprimate si dispar pe masura continudrii tratamentului. Pot exista modificari ale
caracteristicilor sangerarilor, cum sunt hemoragii intermenstruale, sangerdri neregulate sau amenoree. Urmatoarele reactii adverse au fost raportate la
utilizatorii comprimatului de dienogest 2 mg. Reactiile adverse raportate cel mai frecvent in cazul tratamentului cu dienogest comprimat de 2 mg sunt
dureri de cap (9,0%), disconfort mamar (5,4%), stare depreswa (5,1%) siacnee (5,1%). In plus, ma]cmatea pacientelor tratate cu dienogest comprimate
de 2 mg au prezintat modificari ale caracteristicilor sa Caracteristicile sa au fost evaluate sistematic,
folosind jurnalele pacientelor si au fost analizate prin metoda OMS privind perioada de referint de 90 zile. in primele 90 zile de tratament cu dienogest

in antecedente; tumori maligne sensibile la hormoni sexuali, diagnosticate sau suspectate; hemoragii vaginale nedi ate;

la substanta activa sau la oricare dintre excipienti. ATENTIONARI $I PRECAUTII SPECIALE PENTRU UTILIZARE Hemoragii uterine grave: Daca
hemoragia este abundenta si continud in timp, poate duce la anemie (severd in unele cazuri). In cazul aparitiei anemiei trebuie luata in considerare
intreruperea tratamentului cu Sawis. Modificdri ale caracteristicilor sangerdrii: Tulburdri circulatorii: Din studiile epidemiologice exista putine dovezi
pentru o asociere intre medicamentele care contin numai progestogen si un risc crescut de infarct miocardic sau tromboembolism cerebral. Riscul
evenimentelor cardiovasculare si cerebrale este legat de cresterea varstei, hipertensiunea arteriala si fumat. La femeile cu hipertensiune arteriala,
riscul accidentului vascular cerebral poate fi usor crescut de medicamentele care contin numai progestogen. Tumori: O meta-analizd a 54 studii

Acest material publicitar este destinat persoanelor callficate sd prescrie, sd distribuie si/sau sd elibereze medicamente. Pentru informatii complete vd rugam sd consultati rezumatul

C i de 2 mg, s-au observat urmatoarele caracteristici ale sangerarilor (n=290; 100%): amenoree (1,7%), singerari rare (27,2%), sangerare
frecventd (13,4%), singerare nerequlata (35,2%), singerare prelungita (38,3%), séngerare normald, adica niciuna din categoriile anterioare (19,7%).
Pe parcursul celei de-a patra perioada de referinta, au fost observate urmatoarele caracteristici ale singerarilor (n=149; 100%): amenoree (28,2%),
sangerare rara (24,2%), sangerare frecventa (2,7%), sangerare neregulata (21,5%), sangerare prelungita (4,0%), singerare normal3, adica niciuna
din categoriile anterioare (22,8%). NUMARUL CERTIFICATULUI DE INREGISTRARE: 26109. DATA AUTORIZARII: 09.04.2020; DATA REVIZUIRII
TEXTULUI: Aprilie 2020. Statutul legal: Cu prescriptie medicald

produsului. Informatii detaliate privind acest sunt disponibile pe site-ul Agentiei

ihttp; amdm.gov.md;
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Sistem cu cedare intrauterind cu Levonorgestrel
20 micrograme/24 ore

Sunt stapana dorintelor mele

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI: DONASERT 20 micrograme/24 ore sistem cu cedare intrauterind. COMPOZITIA CALITATIVA $I CANTITATIVA: Substan;a activd este Ievonorgestrel Sistemul cu (edare intrauterind contine Ievonorgestrel 52mg. Ellherarea initiala de levonor-
gestrel este de aproximativ 20 micrograme pe zi, reducandu-se la aproximativ 12 micrograme pe zi dupa 3 ani. FORMA FARMACEUTICA: Sistem cu cedare| | (SIU). Indicatii terap Contraceptie. | sangerarii Doze si mod
de administrare: Iniierea tratamentului: La femeile de varsta fertild, Donasert este inserat in interiorul cavitatii uterine in decurs de sapte zile de la debutul menstrua;m Insertia postpartum: Pentru a reduce riscul de perforatie, insertiile postpartum trebuie amanate pana cand uterul este
retras complet. Nu inserati mai devreme de sase saptamani dupa nastere. De asemenea, Donasert poate fi inserat imediat dupa avort in primul trimestru. Donasert este eficient timp de patru ani in indicatiile pentru contraceptie si sangerare menstruald abundentd. Ca urmare, trebuie extras
dupé 4 ani de utilizare. Copii si adolescenti: Donasert nu a fost studiat la paciente cu varsta sub 16 ani. Donasert nu trebuie utilizat inainte de instalarea menarhei. Insuficientd hepaticd: Donasert este contraindicat la pacientele cu tumori hepatice sau cu alte afectiuni hepatice acute sau severe.
Instructiuni pentru utilizare s manipulare: Donasert este furnizat intr-un ambalaj steril care nu poate fi deschis pand este necesar pentru insertie. Produsul expus trebuie manipulat cu precautii privind asepsia. Cum se insereazd Donasert: Este ferm recomandat ca Donasert sa fie inserat doar de
catre medici sau profesionisti in domeniul sanatatii care au experienta in insertiile de SIU cu levonorgestrel si/sau au fost instruiti suficient in privinta insertiei SIU cu levonorgestrel. Cum sd extragefi Donasert: Donasert este extras prin tragerea cu blandete de fire cu ajutorul forcepsului. Dacé firele
nu sunt vizibile si dispozitivul este in cavitatea uterina, el poate fi extras utilizand un tenaculum ingust. Este posibil ca acest lucru sa solicite dilatarea canalului cervical. Daca nu se doreste aparitia unei sarcini, extragerea trebuie efectuata in timpul menstruatiei la femeile de varsta fertila, daca
aceasta existd. Daca sistemul este extras la mijlocul perioadei ciclului menstrual si femeia a avut contact sexual in interval de o saptdmana, exista riscul aparitiei unei sarcini, dacé nu se insera un sistem nou imediat dupa extragerea celui anterior. Dupa extragerea Donasert, dispozitivul trebuie
verificat pentru a se asigura ca este intact. In timpul extragerilor dificile, au fost raportate cazuri unice de alunecare a cilindrului cu hormon peste bratele orizontale si ascunderea lor impreuna in interiorul cilindrului. Aceasta situatie nu necesita interventie ulterioara odaté ce s-a constatat ca
SIU este complet. De obicei, proeminentele bratelor orizontale previn detasarea completa a cilindrului de corpul T. Contraindicatii: Sarcind cunoscuta sau suspectatd; Boald inflamatorie pelvina actuala sau recurenta; Infectie la nivelul tractului genital inferior; Endometrita postpartum; Avort
cu complicatii infectioase in ultimele trei luni; Cervicitd, displazie cervicala; Neoplazii uterine sau cervicale suspectate sau confirmate; Tumoare hepatica sau alta boala hepatica acutd sau severa; Anomalii uterine congenitale sau dobandite, inclusiv fibroame, daca deformeaza cavitatea utering;
Sangerari uterine anormale de etiologie neprecizata; Afectiuni asociate cu susceptibilitate crescuta la infectii; Tumori dependente de hormoni in prezent sau suspectate, cum este neoplasmul mamar; Neoplazii acute care afecteaza sangele sau leucemii, cu exceptia perioadelor de remisiune; Boala
trofoblastica recenta cu niveluri constant marite de hCG; Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti. Men;ioniri si precautii speciale pentru utilizare: Donasert poate fi utilizat cu precautie dupa consultul de specialitate sau trebuie avuta in vedere extragerea sis-
temului, daca oricare dintre urmatoarele afectiuni exista sau apare pentru prima data in timpul tratamentului: Migrena, mlgrena focala cu plerdere de vedere asimetrica sau alte simptome sugestive pentru ischemie cerebrald tranzitorie. Cefalee neobisnuit de severa sau neobisnuit de frecventd.
Icter. Crestere marcatd a tensiunii arteriale. Neoplazii care afecteaza singele sau leucemii in remisiune. Utilizarea cortic cronic. A dente de chisturi ovariene functionale simptomatice. Boala arteriala severa activa sau in antecedente, cum sunt accidentul vascular
cerebral sau infarctul miocardic. Factori de risc severi sau multipli pentru afectiune arteriala. Afectiune trombotica arteriala sau orice afectiune embolica in prezent. Tromboembolism venos acut. Donasert poate fi utilizat cu precautie la femeile cu cardiopatii congenitale sau cu valvulopatii cu
risc de endocardita infectioasa. Sangeranle neregulate pot masca unele 5|mptome5| semne ale polipilor sau tumorilor maligne de la nivelul endometrului, i, in aceste cazuri, trebuie luate in considerare masuri diagnostice. In general, femeile care utilizeaza Donasert trebuie sa fie i incurajate sa
intrerupa fumatul. Fertilitatea, sarcina si alaptarea: Sarcina: Donasert nu trebuie utilizat in timpul unei sarcini existente sau suspectate. Aldptarea: Levonorgestrelul se elimind in cantitati foarte mici in laptele matern dupa utilizarea SIU cu levonorgestrel. Deoarece nu este de asteptat niciun
risc pentru copil, poate fi continuata aldptarea in timpul utilizérii Donasert. Sangerarea uterina a fost raportata rar la femei care utilizau SIU cu levonorgestrel in timpul alaptarii. Fertilitatea: Utilizarea de SIU cu Ievonorgestrel nu schimba cursul fertilitatii feminine dupa extragerea SIU. Reactii
adverse: Reactiile adverse sunt mai frecvente in timpul primelor luni dupa insertie i descresc in timpul utilizarii prelungite. Reactii adverse foarte frecvente (care apar la mai mult de 10% dintre utlllzatoare) includ sangeran uterine/vaginale inluzand patari, oligomenoree, amenoree si chisturi

ovariene benigne. Frecventa chisturilor ovariene benlgne depinde de metoda de diagnosticare utilizata si, in studii clinice, au fost dlagnostl(agl foliculi mériti la 12% dintre subiectii care utilizau un SIU cu | follculllorsunt imp ici si dispar in decurs detrei luni.
Precautii speciale pentru péstrare: A se pastra in ambalajul original. A se pastra blisterul in cutie pennu afi protejat de lumina. Natura si continutul ambalajului: SIU Donasert este ambalat individual i a cu dispozitivul insertor intr-un blister (poliester) cu un capac
detasabll (TVVEK Polletllena) NUMARUL CERTIFICATULUI DE INREGISTRARE 25380. DATA AUTORIZARI: 06.! 03 2019. DATA REVIZUIRII TEXTUI.UI Mame 2019. Statutul legal: Cu prescriptie medlcala Arestmalennl icitar este destinat p lor calificate sd prescrie,
sd distribuie si/sau sd elibereze medic Pentru ir tii complete vd rugdm s Itati p tii detaliate privind acest medi sunt ibile pe mz-ulAgen;lel di lui http://www.amdm.gov.md
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ARTICOLE ORIGINALE

© Olga Cernetchi', Stela Adauji, Silvia Stratulat’, Zinaida Sarbu', Corina Iliadi-Tulbure', Irina Sagaidac’, Liudmila Stavinskaia'

OLGA CERNETCHI}, STELA ADAU]JI? SILVIA STRATULAT?, ZINAIDA SARBU', CORINA ILIADI-
TULBURE', IRINA SAGAIDAC!, LIUDMILA STAVINSKAIA!

EDUCATIA MEDICALA CONTINUA IN DOMENIUL SANATATII
SEXUALE SI REPRODUCTIVE IN CONDITII COVID-19

! Departamentul Obstetricd si Ginecologie
2 Catedra de farmacie sociald ,Vasile Procopisin”
3 Catedra de biochimie si biochimie clinicd
Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”

SUMMARY

CONTINUING MEDICAL EDUCATION REGARDING SEXUAL AND
REPRODUCTIVE HEALTH UNDER COVID-19 CONDITIONS

Key word: COVID-19 pandemic, continuing medical education, reproductive health.

The Covid-19 pandemic has a negative impact on all aspects of social life, including all levels of education and learning
around the world. The current epidemiological situation has put all health education providers in an unprecedented
situation and has led to significant changes in teaching approaches. In continuing medical education, several educational
platforms such as Moodle, Google-Meet, Zoom, etc. are used. Within the Obstetrics and Gynecology Discipline, online
courses in the field of reproductive and sexual health have been implemented. The article presents the results of the
survey of 124 obstetricians and family doctors on the effectiveness, advantages and disadvantages of online education.
According to the survey, 86.8% of doctors are satisfied with online learning methods.

PE3IOME

HEITPEPBIBHOE MEOUITMHCKOE OBPA3OBAHME B OB/IACTU CEKCYAJIPHOTO
PEITPOAYKTMBHOTIO 3JOPOBbA B YCIOBUAX COVID-19

KmroueBsie croBa: [Tannemust Covid-19, HenpepbIBHOE MeAMUIMHCKOE 06pa3oBaHIe, PEIPORYKTIUBHOE 3[OPOBBE.

IManpemnsa Covid-19 okasbiBaeT HeraTMBHOe BIMsHNE Ha BCE aCIEKThI COLMANbHOI >KM3HM, BKIIOYasA BCE YPOBHU
obpasoBaHMA 1 OOy4eHUs BO BCeM Mupe. Tekylas smupeMMONOrMYecKas CUTYals IPUBENa K 3HAYUTETbHBIM
U3MEHEHMs M B IONXOflaX K peajusallnyl HeIpepbIBHOTO IPO(eccHOHaNbHOTO oOpa3oBaHMs. B HempepbIBHOM
MeVLIMHCKOM 06pa3oBaHUM UCIONMB3YIOTCSI HECKONBKO 0Opa3oBaTelbHbIX IIaTdopM, Takux kak Moodle, Google-
Meet, Zoom u fip. B paMmkax AUCIUIIMHBI aKYIIEPCTBO ¥ TMHEKOIOTYA MOATOTOBIEHbI I IPOBeNeHbl OH/IAlH-KyPChI
B 00/1aCTV pErpOAYKTUBHOTO M CEKCYalbHOTO 3[J0POBbA. B cTaThbe mpefcTaBIeHbl pe3ynbTaTbl aHKeTUPOBAHNA 124
aKyIIepOB-TMHEKOJIOTOB U CeMelTHbIX Bpadelt 06 3¢ PeKTMBHOCTH, IPEUMYIeCTBaX U HeOCTATKaX AMCTaHIIMOHHOTO
o6y4eHns. CormacHo onpocy, 86,8% Bpadelt BbIpasyuIn yIOBIETBOPEHIE METOAAMY AUCTAHIIMOHHOTO 06ydeHNM .

Publicatie realizatd in cadrul proiectului ,Consolidarea capacitdtilor de instruire prin utilizarea platformelor E-learning
la educatia medicald continud in contextul pandemiei COVID-19”
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Introducere. La 31 ianuarie 2020, Directorul General al
Organizatiei Mondiale a Sanatatii a declarat izbucnirea
bolii coronavirus 2019 (COVID-19) drept o urgentd de
sanitate publicd la scard internationali. In Republica
Moldova primul caz a fost confirmat pe 07 martie 2020.
A urmat o perioadd de izolare si declararea starii de
urgentd in sdndtatea publicd. Trebuie si recunoastem, ca
pandemia de COVID-19 este mult mai mult decét o criza
de séndtate — ea afecteazd intreaga tara si toate aspectele
vietii sociale si economice. Pandemia COVID-19 a avut
un impact fard precedent asupra tuturor nivelurilor de
educatie si invétare din intreaga lume [1].

Odatd cu instituirea pandemiei COVID-19 la nivel
global, transformadrile in sistemul educational au evoluat
in cateva luni mai mult decat in ultima jumadtate de secol.
Situatia epidemiologica actuald a pus toti furnizorii de
educatie medicala intr-o situatie fard precedent sia condus
la schimbari semnificative in abordirile de predare.
Orientarile obligatorii de a respecta distanta sociald au
catalizat transformarea instruirii cu prezentd fizica intr-
un model de predare complet on-line. In prezent, sistemul
de invatare la distantd este sustinut de o gama largd de
platforme si instrumente pentru a sprijini procesul
educational intr-o pandemie. Datorita varietatii tipurilor
de tehnologii informationale, formele traditionale
educational-didactice sunt treptat inlocuite, mentinind
in acelasi timp o comunicare interactivd eficientd intre
profesori si beneficiari. Acest fapt a necesitat o reactie
rapida a personalului medical, studentilor si profesorilor
la noile conditii create, iar toate resursele intelectuale
interne au fost mobilizate pentru instruirea la distanta.
Astfel, invitimantul la distantd (ID) are deja o lungd
traditie si coexista in paralel cu modurile traditionale de
invitamant. El este considerat ca fiind acea modalitate
de transmitere a cunostintelor, ce cauti si reducd
barierele de timp si spatiu in procesul de invatare, fiind
o alternativd modernd de invatdmaént superior, prin care
se asigurd posibilititi de formare initiald, perfectionare
sau reconversie profesionald pentru o larga categorie de
cetateni, fard intreruperea activitétii lor profesionale.
Conceptul de ID nu poate fi aplicat si implementat
identic pentru toate domeniile i specialitdtile. Instruirea
si formarea specialistilor pentru Domeniul Sanitate la
toate nivelurile de studii este strict reglementata la nivel
national si international.

Conform Directivei 2005/36/CE a Parlamentului European
si a Consiliului, art. 28 instruirea specificd in medicina
generald este mai mult practica decat teoretica [2].

In Republica Moldova procesul de educatie medicala si
farmaceuticd continua se realizeazd in conformitate cu
prevederile ordinului Ministerului Sénatétii, Muncii si
Protectiei Sociale si se realizeaza prin [3]:

1. educatie formald - programe de educatie medicald
si farmaceuticd continud, care asigurd dezvoltarea
competentelor profesionale si, in dependentd de
specialitatea lucratorului medical si al farmacistului,
se realizeaza prin:

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

o cursuri cu frecventd s§i prezenta lucritorilor
medicali in auditoriu/baze clinice;

o instruire la distantd - cursuri on-line cu utilizarea
tehnologiilor informationale, comunicationale si
platformelor e-learning, care pot fi parcurse comod
si fard intreruperea activitatilor profesionale si
necesitatea deplasarii;

o cursuri in teritoriu cu deplasarea furnizorului de
EMC la locul de munca al lucratorilor medicali;

o cursuri mixte - cu realizarea prelegerilor on-line
si lucrérile practice in auditoriu/baze clinice;

« cursuri intensive cu durata de 10 ore zilnic;

« diverse tipuri de module interactive de instruire,
tindnd cont protocoalele/recomandarile clinice,
principiile medicinii bazate pe dovezi si prestarea
serviciilor farmaceutice;

2. educatie nonformald — activitati de instruire, realizate
de catre asociatii/ societéti profesionale medicale si
farmaceutice necomerciale: conferinte, simpozioane,
seminare, master-clas, scoli de vard/iarna pentru
medicii/farmacistii practicieni, webinarii, work-
schop-uri, ateliere de lucru etc.);

3. autoeducare — activitate cognitivé individuala;

Metodele interactive de predare si platformele on-line
au fost implementate pentru instruirea universitard si
postuniversitard desfasuratd la Universitatea de Stat de
Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica
Moldova, inclusiv pentru educatia medicald continua.

Ca rezultat al unui parteneriat convenit cu Fondul
Natiunilor Unite pentru Populatie (UNFPA) si Institutul
Est European de Sinitate a Reproducerii (IEESR),
Universitatea beneficiazd de instruiri gratuite la distantd
privind Consultatia contraceptiva virtuala (Virtual
Contraceptive Consultation - VIC) — un pachet de invétare
interactivad pentru planificarea familiala bazata pe dovezi.
Acest curs a permis diversificarea optiunilor educationale
in domeniul respectiv si atragerea mai multor studenti,
medici-rezidenti, tineri specialisti, precum si medici de la
treapta asistenta medicald primari, medici obstetricieni
si ginecologi, care sa-1 urmeze si sd obtina certificate cu
credite de educatie medicald continud. Cursul are trei
componente: Invitare, Testare si Practici. VIC utilizeazi
informatiile bazate pe dovezi ale Organizatiei Mondiale
a Sandtatii, precum si resurse elaborate de UNFPA
si alte organizatii internationale. Astfel, VIC este un
concept promovat prin invitdmantul la distantd si are
drept scop oferirea suportului in crearea capacititilor
institutionale in domeniul planificarii familiale bazate
pe drepturi, printr-un pachet de invatare interactiva
pentru planificarea familiala axatd pe dovezi. Totodats,
acesta dezvoltd capacitatea furnizorilor de servicii
prin utilizarea tehnologiilor moderne, ce completeaza
cursurile traditionale de planificare familiala si oferd
flexibilitatea si avantajele unui mediu de invatare on-line.
Un alt curs on-line promovat in cadrul USMF este Mana-
gementul lantului de aprovizionare cu contraceptive, care
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vine sd completeze cursul precedent cu informatii utile si
practice.

Departamentul Obstetricd si Ginecologie si Catedra
de medicind de familie din cadrul USMF ,Nicolae
Testemitanu” au dezvoltat un curs on-line cu genericul
wPachetul initial minim de servicii de sandtate sexuald
si reproductivd in situatii de crizd umanitard, situatii
exceptionale sau urgente de sandtate publicd”, in parteneriat
cu UNFPA in Republica Moldova si Ministerul Sanatatii,
Muncii si Protectiei Sociale. Modulul de instruire a fost
elaborat in conformitate cu cele mai recente recomandari
internationale, fiind integrat in programul de invatamant
pentru medicii de familie si pentru medicii obstetricieni-
ginecologi. In cadrul lui se discuta actiunile de coordonare
si colaborare interdisciplinard pentru a rdspunde la
necesitétile populatiei din perspectiva sinitatii sexuale
si reproductive in situatii de crizd umanitara, situatii
exceptionale sau urgente de sanatate publicd. Totodats,
se evidentiazd importanta prevenirii morbiditatii si
mortalitdtii materne §i neonatale, a prevenirii violentei
si asigurdrii la necesitate a managementului clinic al
cazurilor de abuz sexual, oferirii accesului la servicii de
planificare familiala si mijloace de contraceptie, la fel si la
servicii de avort in sigurantd, de prevenire a infectiilor cu
transmitere pe cale sexuald, inclusiv a infectiei HIV.
Astfel, serviciile de sdnatate sexuald si reproductivé fac
parte din serviciile esentiale de sinitate. In cazul situatiilor
de crizd umanitara, situatii exceptionale sau urgente de
sanatate publici, cum ar fi pandemia COVID-19, este
imperativ de a asigura personalul medical cu cunostinte
temeinice in domeniul vizat, utilizind platforme de
invitamant la distanta.

Scopul lucrarii consta in aprecierea rezultatelor educatiei
medicale continud in domeniul sdnatatii sexuale si
reproductive prin implementarea educatiei la distanta in
conditii Covid-19.

Materiale si metode. Pentru realizarea scopului propus
au fost chestionati 124 medici inscrisi la cursurile EMC

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
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(educatie medicald continud) in cadrul Disciplinei de
obstetricd si ginecologie a USMF ,,Nicolae Testemitanu”
in perioada martie 2020 - martie 2021. Chestionarul
a inclus atét intrebari pentru a determina capacitatile
de autoinstruire a medicilor, cat si aprecierea gradului
de satisfactie prin invdtamantul la distanta in starea de
pandemie Covid - 19.

Rezultate si discutii. In lotul de studiu au fost inclusi
124 medici, care au fost documentati la ciclurile de
perfectionare in cadrul Disciplinei de obstetricd si
ginecologie. Dintre ei - 82% au constituit medici
obstetricieni ginecologi si 18% - medici de familie.
Vérsta medie a medicilor chestionati a constituit 48,2 +
3,15 ani. Vechimea in muncé - 24,2 ani.

In procesul de evaluare prin chestionare privind
invatdmantul la distantd la intrebarea ,,Ce probleme
rezolva invdatamdntul la distantd?”, 44% considera
important sd poatd studia intr-un loc confortabil, cu
extinderea cercului de comunicare, 27% au remarcat
ci ID contribuie la dezvoltarea abilititilor de cautare si
sporirea gradului de asimilare a informatiei noi, 5% -
ID dezvolti motivarea la autoinstruire, 17% — sporeste
nivelul cunostintelor si deprinderilor practice, iar 10%
din respondenti au mentionat atitudinea negativa cétre
utilizarea tehnologiilor de ID.

La intrebarea ,Care sunt avantajele invditdmdantului la
distantd?”, participantii la studiu considerd cd principalele
avantaje ale invatdmantului on-line sunt flexibilitatea
procesului educational (30%), invitarea intr-un mediu
confortabil (21%), capacitatea de a combina studiul cu munca
(13%). Totodata 11% respondenti nu vad avantaje in ID.

La intrebarea ,,Care sunt dezavantajele invitdmantului
la distantd?”, 85% din medicii chestionati au raspuns -
»discutarea cazurilor chimice fird examinarea pacientilor”,
55% — imposibilitatea dezvoltarii de deplin a deprinderilor
practice, 65% - imposibilitatea vizualizarii tehnologiilor
de asistentd medicald, 24% — motivatia micd pentru studii
din cauza lipsei contactului direct cu profesorul.

1D dezvolti motivarea la autoinstruire
1 atitudinea negativ citre utilizarea tehnologiilor de ip
% nu vid avantaje in iD
capacitatea de a combina studiul cu munca
sporeste nivelul cunostintelor si deprinderilor practice
invitarea intr-un mediu confortabil
contribuie la dezvoltarea abilititilor de ciutare
* flexibilitatea procesului educational

1 5d poati studia intr-un loc confortabil

44
%

10 20 30 40 50

Figura. Rezultatele sondajului privind instruirea la distantd


Prinect Color Editor
Page is color controlled with Prinect Color Editor 4.0.55
Copyright 2008 Heidelberger Druckmaschinen AG
http://www.heidelberg.com

You can view actual document colors and color spaces, with the free Color Editor (Viewer), a Plug-In from the Prinect PDF Toolbox. Please request a PDF Toolbox CD from your local Heidelberg office in order to install it on your computer.

Applied Color Management Settings:
Output Intent (Press Profile): GrayCoated_hdm.icc

RGB Image:
Profile: eciRGB.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

RGB Graphic:
Profile: eciRGB.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

CMYK Image:
Profile: ISOcoated_v2_eci.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no
Preserve Black: no

CMYK Graphic:
Profile: ISOcoated_v2_eci.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no
Preserve Black: no

Device Independent RGB/Lab Image:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent RGB/Lab Graphic:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent CMYK/Gray Image:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent CMYK/Gray Graphic:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Turn R=G=B (Tolerance 0.5%) Graphic into Gray: yes

Turn C=M=Y,K=0 (Tolerance 0.1%) Graphic into Gray: no
CMM for overprinting CMYK graphic: no
Gray Image: Apply CMYK Profile: no
Gray Graphic: Apply CMYK Profile: no
Treat Calibrated RGB as Device RGB: no
Treat Calibrated Gray as Device Gray: yes
Remove embedded non-CMYK Profiles: no
Remove embedded CMYK Profiles: yes

Applied Miscellaneous Settings:
Colors to knockout: yes
Gray to knockout: yes
Pure black to overprint: no
Turn Overprint CMYK White to Knockout: yes
Turn Overprinting Device Gray to K: no
CMYK Overprint mode: set to OPM1 if not set
Create "All" from 4x100% CMYK: no
Delete "All" Colors: no
Convert "All" to K: no



BULETIN DE PERINATOLOGIE
3(92) « 2021

Dintre formele folosite in cadrul ID 82% au apreciat
eficacitatea webinarelor, 94% - seminarelor interactive pe
platforma Google-meet, 12% - prin e-mail si numai 5%
— prin telefon.

La intrebarea despre gradul de cunoastere a tehnologiilor
informationale pana la inscrierea la cursurile EMC 35% -
au mentionat abilitatile de utilizare a Internetului si e-mail,
25% - au mai participat la webinare on-line, 10% - au
participat la instruirii on-line, organizate de alti furnizori
EMC. In urma sondajului efectuat, 86,8% dintre medici
sunt satisficuti de metodele de invatare la distanta.

Scopul principal al EMC a fost descris de Levine D.M.
ca ,mentinerea §i imbundtdtirea performantei clinice”
[4]. Davis N. et al. au aratat, cd obiectivele de invitare
sunt largi si variaza de la dobandirea de cunostinte la
aprofundarea problemei, la schimbarea atitudinii [5, 6].
Cresterea cunostintelor academice nu ar trebui sa fie
obiectivul principal al educatiei continue (medicale).
Ele sunt semnificative numai atunci, cdnd cunostintele
dobandite oferd de fapt o oportunitate pentru schimbari
in practica. Cunostintele academice care leagd cu succes
lumea si practica de zi cu zi nu ar trebui, asadar, sa fie
formale si abstracte [7, 8]. Interactiunea suficientd
intre persoana care invatd si realitatea cotidiand este o
caracteristic esentiald a unui proces de invatare de succes.
In organizarea EMC, ar trebui acordat suficient timp
conexiunilor cu practica clinicd. In cadrul organizirii
EMG, trebuie acordaté atentie si faptului cd profesionistii
au stiluri si obiective de invétare diferite [9, 10].
Conceptele educationale folosite in procesul instruirii
e-Learning si invdtdmantului virtual sunt: instruire,
invatare, predare, tutorat si educatie [11].

De-a lungul timpului, baza teoretica pentru EMC a
fost puternic influentata de opiniile cadrelor stiintifico-
didactice i cercetatorilor asupra conceptului de
»invatare”. Teoria invdtdrii pentru adulti, andragogia,
devine standardul in functie de care EMC este masurata
si evaluata. Andragogia sugereaza cd adultii au necesitati
si stiluri de invétare foarte diferite in comparatie cu copiii
si adolescentii. Knowles MS. a identificat sase principii in
teoria invatarii pentru adulti, care au fost, de asemenea,
integrate in alte teorii ale invatdrii [12]:

o adultii sunt orientati spre rezultate si manifestd o
mare necesitate de a cunoaste: de ce este important
sa invatam ceva, ce trebuie sd facem pentru a invéta si
care este spectrul informational de cunoastere?

o adultii sunt autonomi: le place sa poati exercita controlul
asupra tehnicilor si obiectivelor din cadrul invétarii;

« adultii au o vastd experientd de viatd si cunostinte de
bazd, pe care trebuie sd le conecteze cu continutul
studiat. Experientele anterioare ale cursantului
adult au, de asemenea, un impact asupra procesului
de invitare, oferind diferente individuale, creind
prejudecati si oferind o identitate adultului;

o adultii sunt orientati spre relevantd. Ei trebuie sd
aiba un motiv de a invita, de exemplu, situatia lor
profesionald creeazd o anumita nevoie de invatare.
Acest fapt este legat de disponibilitatea de a invata;
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o adultii sunt, in general, pragmatici. Ei invatd mai
bine atunci cAnd cunostintele sunt prezentate intr-un
context din viata reald.

In cadrul EMC o importantid deosebitd are formatul
educational, care a evoluat mult in timp. Invitarea legatd
de practica clinica, sesiunile educationale interactive si
evenimentele de sensibilizare sunt recunoscute ca fiind
cele mai eficiente, precum si strategiile care combind mai
multe interventii educationale:

o Cursurile de contact (metodele traditionale). Aceste
metode utilizate frecvent includ prelegeri, lectii
practice si difuzarea materialelor tipérite, cum ar fi
cursurile si ghidurile clinice. Eficacitatea metodelor
traditionale de predare poate sa fie imbunatitita prin
cresterea interactiunii si a relevantei practicii clinice
prin utilizarea materialelor explicative bazate pe
cazuri. Oferirea informatiei teoretice, fira reflectarea
aspectelor clinice, pare sd aibd in general un impact
limitat asupra abilitatilor clinice si a cunostintelor.

o Conferintele traditionale pot contribui la cresterea
cunostintelor, abilititilor sau schimbarilor de
atitudine, dar s-au dovedit a avea putin succes in
ceea ce priveste modificarea efectiva (directd) a
performantei clinice a medicilor sau imbunétatirea

imediatd a cunostintelor si abilititilor dobéndite in
practicd, urmaté de evaluare, discutie sau confirmare
intr-o sesiune ulterioara.

o Cursurile on-line. Atunci cand aleg un curs on-line,
medicii acordd cea mai mare importantd calitatii
continutului, urmatd de gradul de accesibilitate on-
line, usurinta de utilizare si cea de a obtine un credit
pentru participarea la curs. Cele mai putin apreciate
caracteristici ale unui curs on-line sunt cerinta de a
descirca materiale suplimentare, urmata de lipsa de
interactiune. Cook D.A. a indicat ci interactivitatea,
exercitiile practice, repetarea si feedback-ul in cadrul
unui curs on-line par a fi asociate cu rezultate mai
bune ale invatarii. Utilizarea studiilor de caz pare, de
asemenea, semnificativd. Interactivitatea, oportunitatea
discutiilor on-line si materialele audio sporesc satisfactia
profesionistilor [13]. Avantajele unui curs on-line (de
exemplu, programul flexibil, invatarea individualizata,
metodd alternativda de invétare etc.) trebuie si
depiseasci dezavantajele (de exemplu, izolarea sociald,
costurile, problemele tehnice etc.).

Bineinteles, pentru un medic dezvoltarea abilitatilor
practice necesita un contact direct cu profesorul, dar
pregitirea teoretica si exercitiul de luare a deciziilor pot
avea loc de la distantd.

Invatimantul la distantd nu poate fi inlocuit cu sinonimul
o frecventd redusd”. Invitimantul la distanti se
distinge printr-un sistem mai convenabil de furnizare a
informatiilor, utilizarea noilor tehnologii in procesul de
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invitare, care permite extinderea geografiei participantilor
la curs §i, de asemenea, extinderea gamei tematice a
cursurilor predate fard a reduce calitatea acestora.

ID devine din ce in ce mai solicitat in sistemul
postuniversitar de educatie medicala. Pentru unele pozitii
este chiar lider in acest sistem, deoarece medicul, avand
deja competente profesionale in domeniul problemei
studiate, are ocazia sa-si continue educatia fird a intrerupe
munca.

Aceastd abordare in sistemul de dezvoltare profesionald
a lucritorilor medicali trebuie diferentiatd in functie de
profilul medical. Totodatd implementarea ID necesitd
nu numai dezvoltarea de noi mijloace didacti ce, dar si o
revizuire a normei didactice a profesorilor.

Necesitatea invatdmantului la distantda in medicind
nu este dictata doar de cerintele timpului, pandemia
Covid-19, dar este determinatd de beneficiarii-medicii
incadrati in cAmpul muncii. Principala sarcind pe care
o rezolva astdzi invdtarea la distantd este continuitatea
educatiei medicale. Totodatd invatamantul la distantd
are caracteristici specifice comparativ cu formele
educationale traditionale:

o eficienta: posibilitatea de a obtine o instruire
profesionald intr-un interval de timp mai scurt,
tinand cont de aptitudinile participantilor la curs;

o flexibilitate: capacitatea de a primi servicii
educationale intr-un loc confortabil, indiferent de
locatia institutiei de invatdmant;

o compatibilitate: instruirea directa la locul de munci;

o acoperire:implicarea unui numar mare de participanti
si utilizarea surselor informationale variate;

o tehnologie: utilizarea pe scard largd a tehnologiilor
informationale si telecomunicatiilor;

o egalitatea sociald: sanse egale in obtinerea educatiei
profesionale.

Programele de formare pentru invatarea la distantd
trebuie concepute tinand seama de faptul ca medicii
sunt lucritori activi, incadrati in sistemul de sdnatate,
ocupati in serviciul de urgentd. In pofida constientizarii
de catre medici a necesititii formdrii profesionale,
dobéndirii de competente si schimbului de experientd
existd factori motivanti si demotivanti care determina in
continuare disponibilitatea si dorinta de autodezvoltare
si autoinstruire. De remarcat cid medicii tineri dezvoltd
capacitati si sunt mai pregdtiti pentru instruirea la
distanta, precum si intr-o masurd mai mare, ei sunt
capabili sd lucreze independent pe platformele de
tehnologii informationale.

In urma sondajului efectuat, 86,8% dintre medici sunt
satisficuti de metodele de invatare la distanta.

In concluzie, invitimantul la distantd cu utilizarea
platformelor educationale on-line oferd oportunitatea de
a urma un curs de instruire fira a parasi locul de munca,
un acces larg la resursele educationale autohtone si
mondiale. Totodata aceasta forma de invitamant permite
elaborarea programelor educationale unice, reiesind din
necesitétile si nivelul de calificare a personalului medical,
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cresterea potentialului educational al comunitatii
medicale, satisfacerea necesititilor specialistilor in
educatie continud pe parcursul vietii.
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ROLUL FACTORILOR INDUCTIBILI DE HIPOXIE iN
DIAGNOSTICUL PRECOCE AL PREECLAMPSIEI

USMF “Nicolae Testemitanu”, Disciplina Obstetricd, Ginecologie si Reproducere Umand

SUMMARY
THE ROLE OF INDUCIBLE HYPOXIA FACTORS IN THE EARLY DIAGNOSIS OF PRE-ECLAMPSIA

Key words: preeclampsia, biochemical markers, HIF.

Introduction: Preeclampsia remains a major problem in obstetrics because it is associated with high rates of maternal
and fetal morbidity and mortality worldwide. In some cases, preeclampsia can be complicated by HELLP syndrome or
eclampsia, thus endangering the life of the mother and fetus.

Aim of the study: Presentation of the literature review on the subject of inducible hypoxia factors (HIF) in preeclampsia,
based on recent literary data.

Materials and methods: Literary sources were selected from the Google School and PubMed databases. Through the
keywords: preeclampsia, biomarkers, HIF, articles published in the last year were selected.

Results: HIFs are transcription factors that play a key role in regulating the response to hypoxia, and are associated with
the pathogenesis of preeclampsia. For complicated preeclampsia tasks, HIF-1a expression remains abnormally high, so
analysis of the literature data shows that HIF is a potential new biomarker, and can provide a theoretical basis for the
prevention and treatment of preeclampsia.

PE3IOME
POJIb ®PAKTOPOB MHAYIIMPYEMOW IT'MITIOKCUU B PAHHEN IUATHOCTUKE ITPESK/TAMIICUN

Kimrouesble coBa: mmpeskmaMicus, buoxummndeckne mapkepsl, HIE

Bsedenue: TlpesknmaMIICysi OCTaeTCsi Cepbe3HON NPoOIeMOil B aKyLIepCTBe, IOCKOAbKY CBsI3aHA C BBICOKUMMU
[IOKa3aTe/sAMI 3a60/1eBaeMOCTIL I CMEPTHOCTY MaTepelt U IIJI0fa BO BCeM MIpe. B HEKOTOPBIX C/Ty4asix PesKIaMIICHsl
MoXKeT 0cnoXHATbcA HELLP-cHApOMOM 1IN 3K/IaMIICHEN, YTO CTaBUT IIOf, YTPO3Y KM3Hb MaTepU U IUIOAA.

Lenv uccnedosanus: Ilpencrasnenne o63opa mureparypsl o Bompocy ¢axropos nuayunpyemoii rumoxcuu (HIF)
IIpU IIPESKIAMIICUMN, OCHOBaHHBIN Ha IIOCIEAHMX INTEPATYPHDIX NAaHHDIX.

Mamepuanvt u memooui: JlutepaTypHble MCTOUHVKY OBbUIM BhIOpaHBL U3 6a3 naHHbIX Google School n PubMed. ITo
K/II0YeBBIM C/IOBaM: Ipeskamricusi, buomapkepsi, HIF, ot6ypanics ctaTby, Omy6IMKOBaHHbIE 3a TOCTEIHWII TOf.

Pesynomamui: HIF npepcraBstioT co60it pakTOphl TPAaHCKPUIIINM, KOTOPbIE UTPAIOT KIIOYEBYIO PO/Ib B PETY/IALNN
peaKuuy Ha TMIIOKCUIO M CBA3AHbI C IATOI€HE30M NPedKIaMIICuu. [/ CI0KHBIX 3a/jad MPe3K/IaMIICUU SKCIIPeCCHs
HIF-1a ocTaeTca aHOManbHO BBICOKOM, ITO3TOMY aHA/IM3 IUTEPATYPHBIX NaHHBIX IOKasbiBaeT, 4To HIF aBnaerca
HOTEHI[AIbHBIM HOBBIM OMOMapKepOM ¥ MOXKET 00eCIeInTb TEOPETUYECKYI0 OCHOBY A/Ist TPOPUIAKTUKI U TeUeHIsI
MIPEe3K/IAMIICHUM.

Introducere. Preeclampsia este o tulburare eterogena care
afecteazd 3-5% din toate sarcinile, si este asociatéd cu ratéd
mare de deces matern si perinatal avdnd o prevalentd mai
ridicata in tarile in curs de dezvoltare. [1, 2]. Preeclampsia
se caracterizeazd prin cresterea tensiunii arteriale (TA)
>140/90 mm/Hg, proteinurie > 300 mg intr-o colectie de

24 h, care apare de novo dupa 20 de sdptimani de gestatie,
insotitd de una sau mai multe caracteristici: disfunctii
ale organelor materne (incluzand implicarea hepaticd,
renald, neurologicd) si disfunctia utero-placentara, cum
ar fi restrictia de crestere intrauterind a fitului si/sau
ecografia Doppler anormald a arterelor uterine. Nivelurile
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tensiunii arteriale intre 140/90 mm/Hg si < 160/110 mm/
Hg sunt considerate hipertensiune non-severa in timpul
sarcinii. Un nivel al tensiunii arteriale > 160/110 mm/
Hg se asociaza cu un risc sporit de accident vascular
cerebral matern si, prin urmare, e considerat pragul de
diagnosticare a hipertensiunii arteriale severe in timpul
sarcinii. [3] Preeclampsia poate fi cu debut precoce<34
saptamani sau cu debut tardiv >34 saptdmani de gestatie,
si severitate: usoara, severa sau suprapusa. [4]
Preeclampsia poate prezenta manifestiri, cum ar fi
edeme, cefalee, tulburiri de vedere sau dureri abdominale
superioare. Cursul sdu clinic poate varia foarte mult,
si includ complicatii materne, cum ar fi hemoragia
cerebrald, hemoliza crescutd a enzimelor hepatice cu
trombocite scizute (HELLP), edem pulmonar, coagulare
intravasculara diseminatd sau insuficientd renals,
si complicatii fetale, cum ar fi nasterea prematurs,
hemoragie intraventriculara, enterocolitd necrotica,
sindromul de detresa respiratorie. [5]

Una dintre cele mai severe complicatii ale gestatiei cu
afectare predominant hepatica este sindromul HELLP
- o variantd a microangiopatiei trombotice, manifestata
clinic prin hemolizéd liberd in serul sanguin si uring,
niveluri crescute de enzime hepatice si trombocitopenie.
Tromboza arteriolara si capilard, care sta la baza
patogenezei microangiopatiei trombotice, duc la
depunerea de fibrina in sinusurile hepatice, stenoza arterei
hepatice si, in consecintd, o scidere a fluxului sanguin
portal si afectarea organelor ischemice. Astfel, in ficat
apar modificdri morfologice grave, care duc la afectarea
functiei sale si determind rezultatul si consecintele pe
termen lung ale sindromului HELLP aménat. Frecventa
ridicatd precum si decesele pe fonul preeclampsiei
severe si sindromului HELLP, se datoreazd dezvoltarii
fulgeratoare a acestei complicatii, insuficientei hepatice
cu progresie rapidd, precum si diagnosticului intdrziat si
subestimarii de severitatea stérii femeii. [6]

Colegiul American de Obstetricieni si Ginecologi
(ACOG) si Institutul National pentru Ingrijire si Excelenta
in Sinitate (NICE) recomanda identificarea pacientilor
care prezintd un risc crescut de a dezvolta preeclampsie
pe baza istoricului lor medical, pentru a preveni aparitia
complicatiilor severe materne si fetale. [7]

Scopul. Prezentarea reviului literaturii la tema factorii
inductibili de hipoxie (HIF) in preeclampsie, pe baza
datelor literare recente.

Materiale si metode. Cercetarea s-a efectuat colectind
surse literare din bazele de date Google School si
PubMed, prin intermediul cuvintelor cheie: preeclampsie,
biomarkeri, HIE au fost selectate 85 de articole publicate
in anii 2020-2021, din care ulterior au fost selectate 15
articole care au prezentat interes mai sporit.

Rezultate. Diagnosticul preeclampsiei in practica clinicd
determind anumite dificultdti din cauza nespecificitatii
simptomelor, polimorfismului tabloului clinic si
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discrepantei dintre severitatea simptomelor clinice si
severitatea leziunilor multiple de organe. Acest lucru duce
la o subestimare a severitatii preeclampsiei si la o cantitate
insuficientd de misuri diagnostice si terapeutice. In acelasi
timp, in practica clinicd, poate exista un supradiagnostic
al preeclampsiei din cauza nespecificititii simptomelor
sale si a labilitatii mari a indicatorilor de tensiune arteriald
la femeile insircinate. In acest sens, diagnosticul precis si
predictia preeclampsiei sunt de mare importantd pentru
obstetrica practica. [8]

Etiologia preeclampsiei rdméane necunoscutd, dar se
crede ci este consecinta afectdrii invaziei trofoblastice a
arterelor spiralate materne din cauza unui dezechilibru
intre nivelurile factorilor angiogeni si stresul oxidativ
indus de hipoxie. Conform studiilor anterioare, o
invazie placentard defectuoasi duce la insuficientd
uteroplacentara si este asociatd cu rezultate compromise
pentru sarcind, cum ar fi restrictia de crestere a fitului
si preeclampsia, in special in timpul formei precoce si
severe a acestei afectiuni. [7] Placenta este un organ
multifunctional, a carei structuri si functie adecvate sunt
esentiale pentru o sarcind de succes §i fard probleme.
Doverzile tot mai mari sustin opinia conform careia
preeclampsia este in primul rand o boala disfunctionala
placentara. [9]

Astfel, intregul proces de dezvoltare placentara este un
proces complex, reglat, in care fiecare tip de celuld trebuie
sa raspundd dinamic micromediului si si-si indeplineasca
functia finald. S-a demonstrat ca hipoxia este asociatd cu
mai multe tulburari ale sarcinii. Cu toate acestea, efectele
nocive ale hipoxiei apar mai ales in timpul gestatiei de
la mijlocul p4nd la sfarsitul perioadei. De fapt, in stadiile
incipiente ale unei sarcini sindtoase, disponibilitatea
oxigenului in uter este in mod normal limitatd din
cauza circulatiei sanguine scdzute. Acest micromediu
hipoxic este esential pentru ca celulele stem trofoblaste sa
mentind homeostazia, si previna deteriorarea ADN-ului
si sa se diferentieze selectiv. [10, 11, 12]

In prezent, cercetirile se concentreazi pe gisirea de noi
markeri care au valoare predictivé ridicatd pentru a oferi
interventie timpurie pentru a reduce morbiditatea si
mortalitatea. Multe teste de screening, cum ar fi cele care
folosesc markeri biochimici si markeri cu ultrasunete,
au fost investigate dacd poate prezice preeclampsia sau
nu, valid §i potrivit pentru utilizarea clinicd de rutina.
Unii din markerii promitatori pentru prevenirea si
diagnosticul preeclampsiei, mentionati tot mai des in
literatura internationald recentd sunt factorii inductibili
de hipoxie (HIF).

Cand celulele sunt expuse la hipoxie, un raspuns celular
primar este inducerea HIE. HIF este un regulator
transcriptional global care controleazd expresia a peste
1000 de proteine prin legarea elementelor de rdspuns
hipoxic (HRES) in regiunea de reglare a genei. De
asemenea, mediazd functia mitocondriald prin reglarea
trecerii metabolice de la procesul de fosforilare oxidativa
la glicolizé prin semnalizare prin receptorii extracelulari
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de adenozina. Astfel, HIF poate afecta multe procese
celulare in timpul hipoxiei, cum ar fi angiogeneza,
migrarea/invazia celulelor, metabolismul celular si
functia celulelor imune.

Factorii inductibili de hipoxie (HIF) sunt factori de
transcriptie care joaca un rol cheie in reglarea raspunsului
la hipoxie in vivo. HIF-1a si HIF-2a placentare sunt
strans asociate cu patogeneza preeclampsiei prin reglarea
expresiei moleculelor asociate preeclampsiei. [13]
Nivelurile HIF-1a sunt reduse rapid in conditii normale
de oxigen. Dar acestea sunt crescute in medii hipoxice.
Placentatia se dezvolta intr-un mediu cu oxigen scazut
in timpul sarcinii timpurii inainte de 10 saptamani de
gestatie, cand existd un flux sanguin limitat in spatiul
intervilos. HIF-la este suprareglat pentru a mentine
trofoblastele intr-un fenotip proliferativ, neinvaziv si
imatur. Dupa aceea, fluxul sanguin intervilos este crescut
la 10-12 sdptamani de gestatie, ceea ce duce la conditii
normoxice si la niveluri mai scizute de HIF-la. Are
loc diferentierea trofoblastelor extraviloase si acestea
invadeaza fiziologic segmentul miometrial al uterului.
Pentru sarcinile complicate de preeclampsie, expresia
HIF-la rdméne anormal de crescuti, iar dezvoltarea
trofoblastelor riméne opritda intr-un stadiu imatur,
provocand o invazie superficiald a trofoblastului. [14,
7] Avand in vedere faptul ca tensiunea oxigenului creste
in mod normal dupa 10-12 saptimani de gestatie si ca
fatul creste in principal in aceastd perioadd, activarea
persistentd a HIF prin persistenta unui mediu scizut de
oxigen in placenta legat de placentatia anormald ar afecta
formarea sincitiului, prin urmare inducerea disfunctiei
placentare si compromiterea cresterii fetale. [14]

Studii anterioare au indicat cd familia de factori de
transcriptie HIF (HIF-a si HIF-B) joacd rol esential in
adaptarea celulara, migrarea celulelor si semnalizarea in
normoxie. HIF-1a, HIF-2a si HIF-3a sunt trei paralogi ai
HIF-a la om. HIF-1a si HIF-2a sunt activate in hipoxie,
iar activitatile lor regleaza transcriptia trofoblasticd si
promoveazd invazia trofoblastelor. [1, 15]

Receptorii de adenozind contin elemente de rispuns
la hipoxie in regiunile lor promotoare, in plus, expresia
ADORA2A si ADORA2B este indusi de HIF-la si
HIF-2a in conditii hipoxice in celulele endoteliale si
imune. Transcriptia CD73, care transformda AMP in
adenozina, este indusi si de HIF-1a. In plus, in CKD,
HIF -1a joaca un rol esential in patogeneza prin reglarea
semnalizarii adeno-sinusului prin inducerea expresiei
CD73 si ADORA2B. In ceea ce priveste preeclampsia,
HIF-la avanseazd fiziopatologia preeclampsiei prin
inducerea reglérii in sus a CD73 si ADORA2B placentare
si, astfel, promovind semnalizarea adenozinei. [13, 15]
S-a emis ipoteza cd in timpul hipoxiei, cresterea HIF-
la in ser la femeile insdrcinate contribuie la dezvoltarea
preeclampsiei. [1, 15] Astfel familia HIF joaca rol cheie in
procesul de aparitie al preeclampsiei, iar HIF-1a si HIF-
2a sunt doi reglatori principali. [1, 10]
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Concluzii. Preeclampsia este o afectiune caracteristica
sarcinii, §i este asociati cu complicatii grave materne
si fetale. Una din ipotezele principale de aparitie
a preeclampsiei este consecinta afectdrii invaziei
trofoblastice a arterelor spiralate materne, fiind urmaté de
o stare de hipoxie. Studiind datele literare internationale
recente, s-au dovedit a fi promitatori biomarkerii familiei
HIF pentru diagnosticul precoce al preeclampsiei, si
pentru aprecierea starii de gravitate, deoarece HIF joaca
un rol cheie in reglarea raspunsului la hipoxie, si au un
nivel crescut in preeclampsie.
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ADRIAN REVENCO

REZULTATELE TRATAMENTULUI CHIRURGICAL LA DISTANTA IN
HIDRONEFROZA CONGENITALA SI DOBANDITA LA COPII

Centru National Stiintifico-Practic de Chirurgie Pediatricd
»Natalia Gheorghiu”, Chisindu

SUMMARY

RESULTS OF REMOTE SURGICAL TREATMENT IN CONGENITAL
AND ACQUIRED HYDRONEPHROSIS IN CHILDREN

Keywords: JPU - pyelo-ureteral junction, hydronephrosis.

This article is based on a retrospective study of a sample of 35 patients aged between 3 months and 17 years diagnosed
and operated with congenital and acquired hydronephrosis grade III-IV. The surgeries were mainly performed by
Hynes-Andersen method (resection and plasty of the pyeloureteral segment applying ureteropyelonephrostomy and
pyelonephrostomy) to 31 patients, antivascular plasty of JPU and pyelolithotomy - 2 patients each. Nephrectomy has
been performed to 2 children, 3 and 5 years following the initial surgeries, where renal function was compromised.
Postoperative monitoring has been realised for a period of up to 5 years based on clinical-paraclinical examination
(renal USG, i/v urography, dynamic renal scintigraphy). Results were found to be satisfactory in 29 (82,9%), relatively
satisfactory in 2 (5.7%) and unsatisfactory in 4 patients (11.4%). It has been shown that earlier the diagnosis of
hydronephrosis is established, sounder the results of remote surgical treatment and lower the complication rate,
creating optimal conditions for further development and growth of renal tissue functional structures.

PE3IOME

PE3YIBTATDBI OTJATEHHOTI'O XMPYPTMYECKOTI'O IEYEHWA ITPU BPOXKIEHHOM
HPUOBPETEHHOM I'ITPOHE®PO3E V NETEN

Kmouesbie croBa: ITYC - muenoyperepabHbIil CETMEeHT, TUAPOHedPO3.

Pa6oTa ocHOBaHa Ha PeTPOCIEKTMBHOM JMCCTIENOBAHUM TPYIIbI U3 35 MAI[MEeHTOB B BO3pacTe OT 3 MecsleB [0 17
JIeT, TOCIUTAIMSUPOBAHHBIX 1 [IPOOIIEPUPOBAHHBIX IO [TOBOAY BPOX/IEHHOTO M IPMOOpETEHHOro TUApoHedposa
III-IV crenenn. Omnepanuy IpPOBOAWINCH B OCHOBHOM MeTomoM XaiiHca-AHfepceHa (peseKLus M IUIACTUKA
IeIOypeTepaNbHOTO CeTMEHTa C IpUMeHeHNeM ypeTepomuenoHedpo- u nuenoHeppoctomun y 31 MmanneHTos,
aHTMBasanbHas wiactuka I1YC-2 u nnenonuroroMus y 2 mauneHToB. OZHOCTOPOHHSIS HePPIKTOMUSA TOCTIE IIACTUKY
IIPOBOAM/IACD Y 2 TAL[MEHTOB 4epe3 3 1 5 JIeT, B KOTOpOM MoveyHas GpyHkuus 6s1a HapyuieHa. [TocneonepannonHoe
Hab/IIofieHNe 32 [TAlMeHTOB OBUIO O 5 /IeT Ha OCHOBaHMM KIMHUKO-TIApaKInHudeckoro obcnenosanus (Y3 moyex,
B/B yporpadus, fuHaMudecKas CUMHTUIpadus IOoYeK). YIOBIeTBOPUTE/IbHbIe pesy/nbTaTbl cocTaBmwmm 29 (82,9%),
OTHOCUTEIBHO YHOBIETBOPUTENbHO ¥ 2 (5,7%) 1 HeymoBneTBOpUTENbHO y 4 manyeHToB (11,4%). Buto mokasaHo,
YTO YeM paHblile YCTAHOBJEH [UarHo3 IuapoHedposa, TeM 6oree yLOBIETBOPUTENbHBIMU SIBIAIOTCS Pe3y/IbTaThbl
AMCTaHIMOHHOTO XUPYPTUYeCKOTO JIeueHNs U CHIDKeHNe YaCTOThbl OCIOKHEHNI, CO3laHMe ONTUMAIbHBIX YCTIOBUIA
LS fa/IbHeNIIIero pasBUTys (PyHKIMOHAIBHBIX CTPYKTYP MOYE€YHOI TKAHM.

Introducere. Utilizarea ecografiei uterului gravid permite ~ rdméne actuald, mai ales prin faptul cd rezultatele pe
diagnosticarea multiplelor malformatii congenitale, termen lung ale tratamentului sunt adesea nesatisfacétoare.
inclusiv cele reno-urinare. Cea mai frecventd malformatie ~ Tehnicile moderne ale urologiei plastice in hidronefroza la
congenitala a sistemului urogenital este hidronefroza cu  copii, actualmente nu au redus semnificativ numarul de
o pondere de 2,8 cazuri la 1000 de nou-néscuti vii, ceea  nefrureterectomii [2,9,10]. Restabilirea in timp a functiei
ce constituie aproximativ jumadtate din toate anomaliile  renale postoperator, cu pastrarea permeabilititii complete
congenitale ale rinichilor [1,6,8]. Astfel problema a anastomozei depinde nu numai de momentul depistarii
tratamentului chirurgical al pacientilor cu hidronefrozd  patologiei, dar in special de corectia cat mai precoce

12


Prinect Color Editor
Page is color controlled with Prinect Color Editor 4.0.55
Copyright 2008 Heidelberger Druckmaschinen AG
http://www.heidelberg.com

You can view actual document colors and color spaces, with the free Color Editor (Viewer), a Plug-In from the Prinect PDF Toolbox. Please request a PDF Toolbox CD from your local Heidelberg office in order to install it on your computer.

Applied Color Management Settings:
Output Intent (Press Profile): GrayCoated_hdm.icc

RGB Image:
Profile: eciRGB.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

RGB Graphic:
Profile: eciRGB.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

CMYK Image:
Profile: ISOcoated_v2_eci.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no
Preserve Black: no

CMYK Graphic:
Profile: ISOcoated_v2_eci.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no
Preserve Black: no

Device Independent RGB/Lab Image:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent RGB/Lab Graphic:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent CMYK/Gray Image:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent CMYK/Gray Graphic:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Turn R=G=B (Tolerance 0.5%) Graphic into Gray: yes

Turn C=M=Y,K=0 (Tolerance 0.1%) Graphic into Gray: no
CMM for overprinting CMYK graphic: no
Gray Image: Apply CMYK Profile: no
Gray Graphic: Apply CMYK Profile: no
Treat Calibrated RGB as Device RGB: no
Treat Calibrated Gray as Device Gray: yes
Remove embedded non-CMYK Profiles: no
Remove embedded CMYK Profiles: yes

Applied Miscellaneous Settings:
Colors to knockout: yes
Gray to knockout: yes
Pure black to overprint: no
Turn Overprint CMYK White to Knockout: yes
Turn Overprinting Device Gray to K: no
CMYK Overprint mode: set to OPM1 if not set
Create "All" from 4x100% CMYK: no
Delete "All" Colors: no
Convert "All" to K: no



BULETIN DE PERINATOLOGIE
3(92) « 2021

si de starea arhitectonicii congenitale a parenchimului
renal [3,7]. Este demonstrat ca gradul de permeabilitate
a anastomozei pielo-ureterale prezintd un indicator
important a eficacitatii tratamentului chirurgical al
hidronefrozei congenitale [4,5,11].

Scopul lucririi: analiza rezultatelor la distantd a copiilor
operati cu hidronefrozd congenitala si dobéanditd, in
IMSP IM si C, CNSP de Chirurgie pediatricd ,Natalia
Gheorghiu”, sectia urologie anii 2013-2019.

Material si metode. Experienta noastra clinicé se bazeaza
pe un lot de 35 de pacienti cu varsta cuprinsé intre 3 luni
si 17 ani, operati cu hidronefroza gradul ITII-IV in cadrul
Centrului National Stiintifico-Practic de Chirurgie
Pediatrica ,Natalia Gheorghiu” in perioada anilor
2013-2019. A predominat sexul masculin 24 (68,6%)
comparativ cu sexul feminin 11 (31,4%). Datele analizate
demonstreaza faptul, cd majoritatea pacientilor au fost cu
varsta de la 3 luni - 5 ani 28 (80%), 6-11 ani - 4 (11,4%)
si 12-17 ani - 3 (8,6%) pacienti. Partea afectata dreapta 13
(37,1%) pacienti, partea stanga - 15 (42,9%) pacienti si la
7 (20%) pacienti procesul a fost bilateral (fig. 1).
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i/v si scintigrafia renald dinamica s-a efectuatla 1, 3, si 5
ani, postoperator.

Rezultatele tratamentului chirurgical la distanta au fost
stabilite in functie de prezenta sau absenta recuperarii

urodinamicii §i sunt prezentate in tabelul nr 1.

Tabelul 1

Aprecierea rezultatelor tratamentului chirurgical la
distanta in hidronefroza congenitala la copii

e Relativ e s
Satisfacator P Nesatisfacator
satisfacator
Prezenta sem- | Absente Periodic Episoade
nelor clinice nelinigte cu frecvente a
sindrom algic | pielonefritei
Analiza de Fara schimbiéri | Schimbiri Schimbari
urind patologice tranzitorii patologice
Ecografia Micsorarea Lipsa micsora- | Cresterea
renala dimensiunilor | rii dimensiuni- | dimensiunilor
SCB lor SCB SCB
Urografia i/v Lipsa dereglari- | Evacuare Lipsa de
lor urodinami- | incetinitd a evacuare a
ce in SPU contrastului din | contrastului din
bazinet bazinet
Scintigrafia re- | Imbunitatirea | Lipsa dinamicii | Dinamica nega-
nald dinamica | functiei renale | pozitive tiva a functiei
renale

20

15

10

I
12-17 ani

0 .

0-5 ani 6-11 ani
EM mF

Figura 1. Repartitia pacientilor,
pe grupe de virstd si sex

Diagnosticul a fost stabilit la toti pacientii in baza
examenului clinico-paraclinic (indici bioumorali, USG
renald, urografia i/v, scintigrafia renala dinamicd).
Interventiile chirurgicale preponderent s-au efectuat
prin metoda Hynes-Andersen (rezectia si plastia
segmentului pieloureteral cu aplicarea ureteropielonefro-
si pielonefrostomiei). Evaluarea pacientilor postoperator
a avut o duratid de 5 ani. In perioada postoperatorie,
ureteropielonefrostoma a fost mentinutd pana la 8-9 zile
si pielonefrostoma péand la 10 zile. Antibioticoterapia in
perioada postoperatorie s-a indicat in termen de 10 zile.
Dupa tratamentul chirurgical, toti pacientii au fost
monitorizati prin examen de control la 1 luna si 6 luni,
1, 3 si 5 ani postoperator. Pacientii au fost investigati
prin examen clinic si de laborator, prin ecografie renala,
pentru aprecierea dimensiunilor rinichilor, a sistemului
colector, precum si a parenchimului renal, aprecierea
raportului calice / parenchim.

Pentru a aprecia starea morfo-functionald a rinichiului
operat si urodinamica ciilor urinare superioare, urografia
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Rezultate. La internare pacientii au prezentat agitatie,
calificate ca sindrom algic la 18 (51,4%) pacienti, febrd
acauzald la 9 (25,7%), dereglari de mictie la 1 (2,8%).
Studiul arata ca la 16 (45,7%) pacienti diagnosticul a fost
stabilit prenatal la examenul ecografic al uterului gravid
si la 19 (54,3%) pacienti ocazional postnatal prezentind
urmadtoarele semne clinice: dureri colicative in abdomen,
febra inexplicabild, dereglari de tranzit intestinal,
modificari a sumarului urinei.

In studiul dat au predominat pacientii cu hidronefrozi de
gr.IV, elucidate in tabelul 2.

Tabelul 2

Gradul hidronefrozei la spitalizare

GR.III
15 copii (42,9%)

GR.IV
20 de copii (57,1%)

Printre cauzele hidronefrozei depistate intraoperator
au fost: stenoza JPU - 28 de pacienti, insertie inaltd a
ureterului-3 pacienti, vas aberant — 2 pacienti si calcul
in JPU la 2 pacienti. La 31 de pacienti (33 rinichi),
dintre care la 2 pacienti cu proces bilateral s-a efectuat
interventia chirurgicald prin metoda Hynes-Andersen
(rezectia si plastia segmentului pieloureteral cu aplicarea
ureteropielonefro- si pielonefrostomiei), la 2 pacienti,
s-a efectuat plastia antivazald a JPU. S-a apreciat vas
polar anormal ,,Ekehorn” din artera renala care incrucisa
anterior jonctiunea pielo-ureterald si pielolitotomie — la
2 copii prezentand calculi 1,0x1,5 cm, care obturau JPU
fiind cauza hidronefrozei dobéndite (figura 2). Intervalul
de spitalizare in medie a constituit 24 de zile. Complicatii
precoce in perioada postoperatorie nu au fost.
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Figura 2. Repartitia pacientilor dupd cauza obstructiei

Rezultatele evaludrii la distantd postoperator, prin USG si
urografie i/v, sunt prezentate in tabelul 3.

Tabelul 3
Gradul hidronefrozei postoperator, evaluat la distanta
1 11 111 v
15 (42,9%) 14 (40%) 2 (5,7%) 4 (11,4%)
Rezultatele studiului dat au stabilit: satisficitoare

la 29 (82,9%) pacienti la care pieloectazia a regresat
considerabil si starea morfo-functionald a rinichiului
operat §i a urodinamicii cailor urinare superioare s-au
restabilit. Relativ satisficdtoare s-a apreciat la 2 (5,7%)
pacienti unde pieloectazia a regresat nesemnificativ
si procesul de nefrosclerozd nu a progresat. Rezultate
nesatisficitoare au prezent 4 pacienti (11,4%). La 2
pacienti urodinamica partial s-a restabilit, insa procesul
de nefroscleroza a progresat. La alti 2 copii, necitand
la interventia chirurgicala efectuatd s-a practicat
nefrectomia unilaterald peste 3 si 5 ani, dupa plastie, din
cauza diminudrii progresive a functiei renale cu absenta
ei, cu instalarea progresiva, ireversibild a nefrosclerozei.
La acesti copii examenul ecografic a indicat persistenta
dilatérii enorme a SCB, reducerea parenchimului renal
mai mult de % din grosime. Urografia i/v a relatat la
minutul 6,12 si la 1h lipsa functiei de secretie si excretie
a contrastului din rinichiul afectat (rinichi ,,mut”
urografic). Scintigrafia renald dinamicid a completat
diagnosticul precizand curba renala de tip izolinie si
functia renald diminuata sub 15%.

Concluzii. 1. Pentru ameliorarea calitatii vietii copilului
cu hidronefroza problema esentiald este stabilirea
diagnosticului precoce si momentul oportun al corectiei
chirurgicale.

2. In majoritatea cazurilor diagnosticul tardiv,
complicatiile asociate au creat dificultéti in tratamentul
medico-chirurgical, fiind urmate de recidive a infectiei
urinare.

3. S-a constatat: cu cit mai precoce este stabilit
diagnosticul de hidronefrozd si momentul oportun al
corectiei chirurgicale, cu atat rezultatele tratamentului
chirurgical la distantd vor fi mai satisfacatoare, iar rata
complicatiilor mai mica, favorizdnd conditii optime

14

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

pentru dezvoltarea ulterioard a structurilor functionale
ale tesutului renal.
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MODIFICARI HISTOPATOLOGICE IN DEHISCENTA
ANASTOMOTICA DUPA REPARAREA ATREZIEI DE ESOFAG CU
FISTULA TRAHEOESOFAGIANA INFERIOARA

IMSP Institutul Mamei si Copilului,
Centrul National Stiintifico-practic de Chirurgie Pediatricd
»Natalia Gheorghiu™
Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu’™

SUMMARY

HISTOPATHOLOGICAL MODIFICATIONS IN ANASTOMOTIC DEHISCENCE AFTER REPAIR OF
ESOPHAGEAL ATHERSIA WITH LOWER TRACHEOESOPHAGIAN FISTULA

Key words: Esofagheal atresia, complication, anastomotic dehiscence, histological modifications.

Anastomotic dehiscence after repair of esophageal atresia with tracheoesophageal fistula continues to encounter
difficulties and challenges in management, being characterized by significant morbidity and mortality. The treatment
options for anastomotic dehiscences vary from conservative treatment to surgical reintervention, the success of both
methods being quite variable.

The aim of this study is to evaluate the histopathological changes produced in the area of anastomotic dehiscence after
repair of esophageal atresia with inferior tracheoesophageal fistula, including the analysis of the peculiarities of the
potential of the local regenerative process in this complication.

The authors present the evaluation of a study analyzing the microstructural and morpho-functional features of
anastomosis dehiscence in 4 cases of anastomotic dehiscence with unfavorable evolution after primary repair of
esophageal atresia with inferior tracheoesophageal fistula, 1 case - after delayed application of anastomosis, and 1 case
after resolving the anastomotic dehiscence, the child dying due to concomitant malformations.

The results of the study allow to conclude that anastomotic dehiscences in cases of repair of congenital esophageal atresia
are characterized by a succession of alterative-exudative and regenerative processes with activation of fibrillogenesis
and epithelialization. Regenerative and healing processes of esophageal anastomosis largely depend on the degree of
tissue maturation, the severity of tissue dysplastic changes, the presence of concomitant esophageal malformations
(such as segmental intramural duplications), the presence or association of infectious pathology and immune status,
, persistence and progression of inflammatory-septic processes in cases of anastomotic dehiscence in children with
esophageal atresia.

PE3IOME

TMICTOIATOJIOTMTYECKME U3MEHEHMS B PACXOXKIEHNY AHACTOMO3A ITOC/IE INTACTUKN
ATPE3VV IIMIIEBONA C HVDKHEM TPAXEOIVIIEBOIHBIM CBUIIEM.

KnroueBbie cioBa: ATP€3I/IH IINIIEBOA, OC/IOKHEHNA, PACXOXKIEHNE aHACTOMO33a, TUCTOJIOTYECKINE VIBMEHEHNA.

PacxoxpieHue aHacromMo3a IIOCle IIACTMKM IIpM aTpesuy MUIEBOJAa C TPaxXeoNMIIEeBONHBIM CBUIEM, IIO-
IIpPEeXXHEMY CTaJIKMBAETCS C TPYAHOCTAMM ¥ IIpoOneMaMy B JiedeHUM, IIOCKOIbKY XapaKTepu3yeTcsi 3HaUMTeNIbHOI
3a00/1eBaeMOCTbBIO M CMEPTHOCTBIO. BapuaHTBI /IedeHMs PacXOXKAeHMsI aHACTOMO3a BapbUPYIOTCA OT KOHCEPBATBHOTO
JIe4eHNs IO XUPYPIUUeCcKOro BMeIIaTebCTBa, IpudeM 9 PeKTUBHOCTh 000MX METOJOB BeCbMa pas/InyaeTcs.
Ilenpr0 JAaHHOTO MCCAETOBAHMUS ABISAETCA OIEHKA TMCTOMATONOIMYECKUX M3MEHEHMII, BOSHMKAIOIMX B 00macTu
PACXOXK/IeHNsI aHACTOMO3a I10C/Ie IIACTUKM IIPY aTpe3Uy NMILEBOAA C HVUKHMUM TPaXeOoNNIeBOAHbIM CBUIIEM, B TOM
qICIIe aHaIN3 0COOEHHOCTEN ITOTEHI[MaIa MECTHOTO PereHepaTMBHOrO MPOLeCcca IPYU 3TOM OCTIOKHEHNMN.

ABTOpBI TIpEACTABIAIOT OIIEHKY UCCAENOBaHUA, B KOTOPOM aHalIM3UPYIOTCA MUKPOCTPYKTYpHble M
MOP(ODYHKIVIOHANTbHBIE OCOOEHHOCTM PacXOKAEHMs aHACTOMO3a B 4 C/Iy4asX PpacXOXJieHMs aHacToMosa C
HeOMaronpUsATHBIM MCXOJOM MOC/TEe TEPBUYHON IUIACTUKM aTpe3uy NMINEeBOJA C HIDKHUM TPaXeolMIeBOJHBIM
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CBUILEM, B 1 clTydae - IIOC/Ie OTCPOUYEHHOTO HAa/IOXKEHNA aHACTOMO3a U B 1 c/ry4ae, crydait, KOT/ja Ioc/Ie yCTpaHeHNs
PACXOXXIEHNs aHACTOMO3a peOEHOK yMIPAeT 13-3a COIIy TCTBYIOLIVX IIOPOKOB Pa3BUTIHAL.

PesynbTraThl MCC/IE0BAHNA IO3BOJIAIOT CA,/IATh BBIBOJ, O TOM, UTO PACXOXK/JeHIe AaHACTOMO30B ITPY I/IACTHKE BPOXKIEHHOM
aTpesuy NMIEBOfla XapaKTepu3yeTcsl YepefoBaHMeM aIbTepPaTVBHO-IKCCYAATUBHBIX 1 pereHepaTHBHbIX IPOLECCOB
¢ aktuBanuent QubOpmitoreHesa m smurenu3aiyu. PereHepaTMBHBIE U 3KUB/LIOIE IPOLECCH INIIEBOTHOTO
AQHACTOMO3a BO MHOTOM 3aBMCAT OT CTEHEHM CO3PeBAaHMA TKaHell, BBIPAXKEHHOCTM NMCIVIACTUYECKUX V3MeHEHUI
TKaHell, Ha/IM4MA COIYTCTBYIOMMX IIOPOKOB Pa3BUTMA ININEBOfia (TaKMX KaK CeIMEHTapHble BHYTPUMYpajbHBbIe
RYIUIMKALIVN), HAIMYYA VWIN CBA3Y MHQPEKLOHHOI IIaTO/IOTMM ¥ MIMMYHHOTO CTaTyca, CTOMKOCTU IIPOTPecCUpPOBaHNA
BOCITA/INTEIbHO-CENTUYECKIX IPOLIECCOB IIPU PacXOXK/eHIY aHACTOMO3a Y [ieTell ¢ aTpe3nelt IMIeBofa.

Dehiscentele anastomotice dupd repararea atreziei de
esofag cu fistuld traheoesofagiana continud si intimpine
dificultati si provocari in gestionare, fiind caracterizate de
o morbiditate si mortalitate semnificativd, determinate
de riscul de infectie, formarea stricturilor, detresd
respiratorie si debutul intirziat al alimentdrii (Jain
P. et al,, 2011, Mathur S. et al,, 2011, Patria M.E et al,,
2017). Dehiscenta anastomoticd rdmane cea mai grava
complicatie postoperatorie (Ciornei M. et al, 2015),
inregistrand o incidentd ce oscileaza intre 4-36% dintre
pacientii operati cu atrezie congenitald de esofag (Zhao
R. et al, 2011, Chang E.Y. et al,, 2012, Gupta M. et al.,
2016), rata mortalitatii fiind de 60-80% in tarile in curs
de dezvoltare si circa 0-25% in tarile dezvoltate (Gupta
M. et al, 2016).

Sunt descrisi mai multi factori implicati semnificativ in
mecanismul de dezvoltare a dehiscentelor anastomotice
cum ar fi: segmentul atretic inferior friabil, ischemia
segmentelor esofagiene, sepsis, mobilizarea excesiva a
segmentelor atreziate, tehnicaimperfecta de suturare, tipul
de sutura, tensiunea excesivé a zonei anastomotice, varsta
gestationald si greutatea la nastere avind impact asupra
supravetuirii, dar nu si asupra vindecdrii anastomozei
(Askarpour S. et al., 2015, Gupta M.et al., 2016, Okata Y.
et al,, 2016, Fourie N., Banieghbal B., 2017). ). In cazurile
cand distanta intre segmentele esofagiene atreziate este
mai mare de 3 cm rata dehiscentei anastomozei este de
100% (Gupta M., et al., 2016).

Optiunile de tratament al dehiscentelor anastomotice
variazd de la tratament conservativ la reinterventie
chirurgicald, succesul ambelor metode fiind destul de
variabil (Zhu H. et al., 2015, Bawa M. et al., 2016).
Scopul acestui studiu este evaluarea modificarilor
histopatologice produse in zona de dehiscentd
anastomotici dupd repararea atreziei de esofag cu
fistula traheo-esofagiand inferioard, inclusiv analiza
particularitatilor potentialului procesului regenerativ
local in aceastd complicatie.

Material si metode. Lotul de studiu include 4 cazuri
de dehiscentd anastomoticd cu evolutie nefavorabild
dupa repararea primard a atreziei de esofag cu fistuld
traheo-esofagiana inferioara, 1 caz - dupa aplicarea
aménatad a anastomozei, iar 1 caz dupa rezolvarea
dehiscentei anastomotice, copilul deced4nd din cauza
malformatilor concomitente. In toate cazurile de
dehiscentd anastomoticd diagnosticul a fost confirmat
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prin radiografie toracicd cu contrastarea esofagului
(fig. 1).

Materialul in cadrul autopsiilor a fost prelevat nu
mai tarziu de 3-12 ore de la deces. Probele tisulare au
fost prelevate din zona buzelor anastomozei, zonei de
dehiscentd si zonele adiacente in limitele de 2-2,5 cm,
cat si din trahee la nivelul fistulei traheo-esofagiene.
Materialul de studiu, dupi o fixare preventiva in solutie
de formol 10%, a fost procesat conform standardului
histologic. Au fost utilizate metodele de colorare cu
hematoxilina-eozina (H-E), van Gieson (VG) si orceind.
Evaluarea studiului de analizd a particularititilor
microstructurale si morfo-functionale la nivelul dehiscen-
tei anastomozei realizat pe aceste cazuri putine nu
permite o analizd statisticd concludenta, cu toate acestea
ele permit de a elucida in anumitd masurd modificarile
morfopatologice ce se produc in zona dehiscentei .

Rezultate si discutii. S-a constatat cd in cazul scurgerilor
anastomotice cu decesul survenit la 72 de ore de la
dezvoltarea complicatiei, macroscopic s-a stabilit o plaga
anastomozicd bine conturata, fird zona de dehiscentd
majord, dar cu mici fisuri superficiale in care se observa
o detersie fragild bruna sau brun-surie cu persistarea
unei diferente mai evidente dintre perimetrul lumenului
segmentului proximal si cel distal, marginile capetelor
anastomozate fiind mai intumescente, edemate (fig. 1).

Fig. 1. Aspect macroscopic a segmentelor anastomozate
la 72 de ore dupd deces (macroperat dupd fixare in
formol): a) segmentul proximal; b) segmentul distal cu
un perimetru mai redus.
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Histologic, in aria fisurilor s-a atestat prezenta materialului
necrotic detersiv ca consecintd a modificdrilor alterativ-
exudative si necrolitice. Componentele celulare fibro-
conjunctive si musculare din zona adiacenta si perifocala
atestau o intumescentd. Componenta fibrocitara prezenta
aspecte de hipercelularitate cu aparitia fibroblastilor.
Reteaua vasculard era caracterizatd de modificari
trombotice (fig. 2A.) Adiacent suturilor era prezentd o
necrozd eozinofild si modificari exudative (fig. 2B). Pe

INSTITUTUL MAMEI $I COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

unele arii puteau fi observate modificari trombotice,
exudative si reactive inflamatorii a zonei superficiale
cu detasarea si aspecte de retractilitate a epiteliului,
lasdnd mici suprafete a epiteliale adiacent §i in limita
anastomozei (fig. 2C). La distantd de 1,0-1,5cm de la
anastomoza arhitectonica esofagului era la limita normei,
cu unele exceptii constatate in segmentul proximal, unde
erau prezene fésii de tesut conjunctiv si atrofie a stratului
muscular intern (fig. 2D)

Fig. 2. Modificdri morfopatologice constatate in fazele precoce ale dehiscentei anastomotice: A - modificiri
exudativ necrotice la nivelul fisurilor superficiale in plaga anastomozicd cu prezenta materialului necrotic;

B - modificiri exudative necrotice, necrozd eozinofild in jurul suturilor; C -

2222+

sessy

D - fasii de tesut conjunctiv fibrilar cu atrofie a tunicii muscularei interne

In cazurile de dehiscentd a anastomozei eso-esofagiene
produse dupi repararea primard a atreziei de esofag (3
cazuri), copiii decedand la 12 si 14 zile de la survenirea
complicatiei, a fost observatid integritatea partialda a
anastomozei, zona de dehiscenta fiind de circa 35-50%
din circumferinta esofagului (fig. 3A). Datele examenului
histologic a pemis de a constata, ca segmentul esofagian
superior prezenta o structura bine diferentiatd, tunica
musculara propie hipertrofiatd continea plexuri nervoase,
care erau reprezentate prin fascicule nervoase si ganglionir
neuronali. Structurile glandulare, contrar celor asteptate,
erau vizualizate rar, inclusiv in zona anastomozei,
iar in unele zone acestea lipseau. In zonele medii ale
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bontului superior si in cele de la limita anastomozei a
fost constatata o dezorganizare zonald nesemnificativa
a tunicii musculare pe contul accentudrii proceselor
fibrosive si sclerozive secondate cu atrofia unor fascicule
a tunicii musculare interne circulare, plexurile nervoase
nemanifestand modificari semnificative.

In segmentul anastomotic, procesele fibrozive erau
mai accentuate, tunica musculard prezentind fibre sau
miocite haotice situate printre tesutul conjunctiv sau
fascicule dezorganizate orientate diferit ce manifestd un
aspect abrupt in sectiune transversald. De remarcat, cd
intr-un caz, in sectiunile longitudinale ale segmentului
anastomotic, in aria straturilor musculare ale peretelui
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anterior au fost observate insule de epiteliu pavimentos
necornificat (fig. 3B), care treptat a relevat prezenta
unei dublicaturi tubulare cu prezenta unei retele
vasculare si glande solitare, implicatd in anastomoza.
Tunica musculard in preajma anastomozei manifestd
o hipertrofie comparativ cu zonele de mai sus. In toate
cazurile analizate, la nivelul anastomozei precum si
in zona buzelor anastomozei cu dehiscentd au fost
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depistate unele formatiuni chistice de provenienta ducto-
glandulard tapetate cu epiteliu pluristratificat, cu un
continut epitelial leucocitar, unele fiind erupte in lumen
esofagian (fig. 3C). Concomitent, la nivelul buzelor
anastomozei cu dehiscentd a fost constatate procese
necrotico-supurative cu prezenta trombozei vasculare
(fig. 3D), inclusiv abcedante.

Fig. 3. A) Aspect macroanatomic al esofagului: 1 - jonctiunea dehiscentei buzei superioare; 2 - zona anterioard
cu pdstrarea partiald a anastomozei; 3 - jonctiunea buzei inferioare a anastomozei; B) Modificdri histologice
ale peretelui anterior esofagian: 1 - insuld de epiteliu pavimentos necornificat; 2 - zona anastomozei (explicatii
in text). Color. H-E. x 25; C) Chist tubulo-glandular erupt la nivelul dehiscentei: 1 - duct glandular; 2 - chist cu
elemente epitelial leucocitare; 3 - zona de erupere-fistulare; 4 - masd necrotico-celulard. Color. H-E. x 100;

D) Procese trombotico-inflamatorii: 1 - trombi in reteaua vasculard in zona dehiscentei; 2 - infiltrat leucocitar in
aria structurilor musculare .Color. H-E. x 100.

Concomitent cu modificdrile trombotice depistate
au fost observate si unele restructurdri vasculare la
nivelul anastomozei si in zonele subiacente, in unele
arii fiind relevate restructurdri anevrismale, inclusiv
a vaselor de tip arterial (fig. 4A). De mentionat, ci
procesul inflamator putea fi considerat ca factor decisiv
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in dehiscenta anastomozei, in deosebi cele dezvoltate
adiacent suturilor, care in unele zone formau abcese
(fig. 4B, C). In cadrul leziunilor inflamatorii au fost
constatate nu numai procese lezionale a structurilor
musculare, dar si a tesutului conjunctiv elastic (fig.4 D).
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Fig. 4. A) Restructurdri microanevrizmale in zonele subiacente anastomozei. Color. H-E. x 75; B) Fascicule a
suturilor utilizate, unele in degenerescentd. Color. H-E. x 100; C) Abces in stadiul incepient in baza fasciculilor
materialului de suturare Color. H-E. x 100; D) Buza bontului inferior in zona dehiscentei. Degenerescenta fibrelor
elastice in zondele cu proces inflamator. Color. cu orceind. x 75

Examenele segmentului esofagian atreziat distal a relevat
o diminuare treptatd a proceselor inflamatorii cu trecerea
neuniforma intr-o structurd aseméndtoare cu cea a limitei
normale, cu exceptia prezentei unei ectazii a vaselor
localizate la nivelul lamei proprie a tunicii mucoasei pe tot
parcursul (fig. 5A). In regiunea fistulei traheo-esofagiene
au fost atestate unele modificari ale traheii prezente prin
procese displazice ale tunicii fibro-cartilaginoase, care

se manifestau prin aplazie, segmentarea cartilagiilor si
procese sclerogene, inclusiv a submucoasei (fig. 5B, C). In
unele arii, fasciculele musculare in regiunea posterioara
erau hipertrofiate (fig. 5C), iar mucoasa traheii manifesta
o metaplazie pavimentoasd pe toatd circumscriptia
inclusiv pani in zonele de bifurcatie (fig. 5D). Incepand
cu distanta de 1,5 cm distal de la fistula traheo-esofagiana
traheea nu avea oarecare modificari.

Fig. 5. A) Structura segmentului esofagian inferior la 2,5 cm de anastomozd. Dilatarea refelei sanguine.
Color. H-E. x 25; B) Segmentarea cartilajului traheal. Color. H-E. x 25; C) Hipoplazia cartilajului, hipertrofia
elementelor musculare, metaplazie pavimentoasa a epiteliului. Color VG. x 75; C) Metaplazie pavimentoasd a

mucoasei traheii. Color. H-E. x 25.
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Prezintd interes cazul dehiscentei anastomotice,
survenitd la un copil cu vérsta de 8 luni, cu repararea
amanatd a atreziei de esofag, la care primar s-a recurs
la lichidarea fistulei traheo-esofagiene inferioare
cu aplicarea gastrostomei, ulterior fiind efectuatd
anastomoza intirziatd intre segmentele atretice.
Dehiscenta anastomozei a fost constatatd la a 5-ea zi
postoperator, copilul decediand la a 11-a zi.

La disectie au fost determinate mase de fibrina localizate
in regiunea operatiei, care puteau fi observate si in
zond i pe pleura viscerald §i cea parietald, in cavitatea
pleurald fiind constatat un proces fibrino-aderential. La
revizia mediastinului posterior, dupad detasarea maselor
fibrinoase, a fost atestatd dehiscenta anastomozei regiunii
latero-posterioare pe dreapta cu margini neregulate,
festonate, fiind observatd o discordantd semnificativa a
segmentelor esofagiene (fig. 6).

Histologic, la nivelul buzei superioare a anastomozei au
fost constatate procese de epitelizare, granulatii imature
si in maturizare cu divers grad de diminuare a procesului
inflamator, vase ectaziate si accentuarea fibrelor elastice.
La acest nivel, preponderent pe dreapta, au fost depistate
microfistule comunicante intre lumenul esofagian si
mediastin. La nivelul adventitiei puteau fi observate
trunchiuri nervoase fird particularitéti patologice.
Tunica musculard a segmentului esofagian superior,
formatd din cele doud straturi musculare, in zonele
adiacente anastomozei manifestau procese distrofice
granulare, vacuolare si necrolitice (fig. 7A).
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Fig. 6. Aspect macroscopic al mediastinului posterior:
se observi dehiscenta anastomozei (sdgeatd) cu
disconcordantid de lumen a segmentelor esofagiene

Pe diverse arii fasciculii musculari ai segmentului
esofagian superior manifestau semne de hipotrofie sau
atrofie, fiind constatata intumescenta miocitelor, procese
distrofice si vacuolare cu aspect microvezical (fig. 7B).
Plexurile nervoase depistate in jonctiunea anastomozei
prezentau procese lezionale distrofice (fig. 7C). Plexurile
nervoase intramusculare, structurile ganglionare localizate
in segmentul esofagian superior erau supuse proceselor
distrofice granulare si mucovacuolare, spre anastomoza cu
modificéri necrolitice (fig. 7D). Reteaua vasculara adiacent
anastomozei era cu divers grad de staza.

Fig. 7. A) Aspecte histologice constatate in buza superioard a anastomozei: 1 - tesut granular matur cu vase
ectaziate si insulite de lipocite mature (sdgeatd); 2 - fisurd esofago-meiastinald; 3 - trunchiuri nervoase in
adventitie. Color. H-E. x25; B) Distrofie vacuolard a fasciculilor musculari strati. Color. H-E. x 25; C) Fascicul
nervos cu distrofie vacuolard din zona jonctiunii anastomozei. Color. H-E. x200; D) Fascicule nervoase si gingii
neuronali din preajma anastomozei (segmentul superior): 1 - fascicul nervos cu distrofie vacuolard; 2 - plex nervos
intermuscular cu distrofie granulard si vacuolard a ganglionilor neuronali. Color. H-E. x75.
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Histologic, zona de disjunctie era prezentata de tesut de
granulatie cu o infiltratie polimorfocelulard moderata
cu eozinofile (fig. 8A), prezenta fibroblastelor, fibre
elastice si fibre musculare netede. In buza anastomotic
a segmentului inferior predomina tesutul fibros intra si
intermuscular, cu deficienta stratului muscular striat
comparativ cu cel neted. La acest nivel zonal au fost
atestate prezenta insulitelor lipocitare (fig. 8B). La
nivelul buzei inferioare a anastomozei, pe unele arii a
fost constatatd prezenta unor fasii epiteliale in aspect
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de turbion cu incluziuni microchistice, céptusite cu
leucocite, reteaua vasculard fiind cu distrofie fibrinoasa
sau procese de obliterare (fig. 8 C). Aceste structuri mai
mult seméinau cu unele ducte glandulare esofagiene sau
elemente ale acestora implicate in anostomozi, care dupi
pérerea noastra servesc ca un factor care poate induce
aparitia unor abcese cu consecinte in dehiscenta.

Siin acest caz, in probele prelevate din traheie s-a atestat
displazia cartilajului din zona adiacenti fistulei traheo-
esofagiene (fig. 8 D).

Fig. 8. A) Aspect histologic al zonei de disjunctie: proces inflamator cu eozinofile, proliferarea fibroblastelor si
elemente celulare musculare netede. Absenta muschiului striat. Color. H-E. x75; B) Insulite de lipocite in tesuturile
din plaga de disjunctie. Color. H-E. x200; C) Buza anastomoticd a segmentului inferior: 1 - fasii de epiteliu
pavimentos cu incluziuni microchistice piogene, 2 - refea vasculard cu distrofie fibrinoidd si obliterare. Color. H-E.
x100; D) Element caltilaginos displazic in zona posterioard a traheii. Color. H-E. x25.

In cazul pacientului la care s-a reusit rezolvarea
conservativi a dehiscentei anastomotice dar decedat
de malformatiile concomitente la a 30 zi postoperator,
macroscopic, la nivelul anastamozei s-a stabilit prezenta
unei cicatrice elastice, rezistente la tractie, capete
anostomozate de acelasi perimetru fird semne de
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ingustare a lumenului la limita cicatricei restabilirea
pliurilor, cu prezenta unui focar microeroziv de culoare
bruna observat adiacent cicatricei la nivelul segmentului
inferior cu aspecte de granulatie la care fiind prezent un
fir a atei de sutura (fig. 9).


Prinect Color Editor
Page is color controlled with Prinect Color Editor 4.0.55
Copyright 2008 Heidelberger Druckmaschinen AG
http://www.heidelberg.com

You can view actual document colors and color spaces, with the free Color Editor (Viewer), a Plug-In from the Prinect PDF Toolbox. Please request a PDF Toolbox CD from your local Heidelberg office in order to install it on your computer.

Applied Color Management Settings:
Output Intent (Press Profile): GrayCoated_hdm.icc

RGB Image:
Profile: eciRGB.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

RGB Graphic:
Profile: eciRGB.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

CMYK Image:
Profile: ISOcoated_v2_eci.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no
Preserve Black: no

CMYK Graphic:
Profile: ISOcoated_v2_eci.icc
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no
Preserve Black: no

Device Independent RGB/Lab Image:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent RGB/Lab Graphic:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent CMYK/Gray Image:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Device Independent CMYK/Gray Graphic:
Rendering Intent: Perceptual
Black Point Compensation: no

Turn R=G=B (Tolerance 0.5%) Graphic into Gray: yes

Turn C=M=Y,K=0 (Tolerance 0.1%) Graphic into Gray: no
CMM for overprinting CMYK graphic: no
Gray Image: Apply CMYK Profile: no
Gray Graphic: Apply CMYK Profile: no
Treat Calibrated RGB as Device RGB: no
Treat Calibrated Gray as Device Gray: yes
Remove embedded non-CMYK Profiles: no
Remove embedded CMYK Profiles: yes

Applied Miscellaneous Settings:
Colors to knockout: yes
Gray to knockout: yes
Pure black to overprint: no
Turn Overprint CMYK White to Knockout: yes
Turn Overprinting Device Gray to K: no
CMYK Overprint mode: set to OPM1 if not set
Create "All" from 4x100% CMYK: no
Delete "All" Colors: no
Convert "All" to K: no



BULETIN DE PERINATOLOGIE
3(92) « 2021

Fig. 9. Aspect macroscopic a anastomozei la a 30 zi
postoperator. a) segmentul proximal;
b)segmentul distal
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Histologic, in zona anastomotici (fig. 10A, B) s-a stabilit
prezenta unui tesut conjunctiv vascularizat cu persistarea
unui proces discret inflamator prezentat de limfocite.
In sectiuni seriate a fost atestati o fractie rezidual a
firului de suturd cu o reactie discretd gigantocelulara.
In zonele mai profunde in jurul firelor de suturd putea
fi observata o majetd epiteliald, adiacent fiind prezente
simplaste unice gigantocelulare polinucleate si impuritati
de hemosiderin (fig. 10C). In probele prelevate din zona
eroziuni mici atestate macroscopic, histologic au fost
documentate procese exudativ-fibrinoase cu prezenta
plastului fibrinos in divers raport invadat cu componenta
celulara, sugestiva pentru neoformarea granulatiilor
imature (fig. 10D). Considerdm cé eroziunea respectiva
reprezintd un proces secundar de regenerare si vindecare
pe fondalul unei leziuni prin tractiune si procesului de
fibrogenezi primard, fiind atestat tesut fibrilar conjunctiv
bine diferentiat.

Fig. 10. A - aspectul fibrilogenezei compacte mature in zona anastomozei; B - tesut de granulatie maturd
vascularizat, diminuarea infiltratiei inflamatorii, restabilirea regenerativi a epiteliului; C - reziduari ale firelor de
suturd inglobate in mangetd epiteliald; D - aspectul fibrilogenezei compacte mature in zona anastomozei
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De remarcat, cé in cazul respectiv, la nivelul segmentului
superior a fost depistatd o dublicaturd diverticulara a
esofagului (fig. 11A), iar in partea superioara segmentului
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atretic inferior s-a constatat prezenta unui micro
fibropapilom de pliu esofagian fara procese displazice sau
neoplazice (fig. 11B).

Fig. 11. A - dublicaturd diverticulard in aria peretelui segmentului atretic proximal;
B - fibropapilom de pliu esofagian

In cazurile de dehiscenti anastomotici, inclusiv in cazul
rezolvat conservativ, au fost atestate fisuri mici localizate
in zona nemijlocita sau adiacent suturilor (fig. 9), in
lipsa reactiilor gigantocelulare de tipul corpilor straini
la firul de sutura. In cazurile respective a fost constatati
penitrarea epiteliului regenerativ sau a sechelor de
epiteliu, care formau o cuticuld epiteliald in jurul suturilor.
Aceste cuticule epiteliale ale suturii pot servi ca sursa
de aparitie a chisturilor epiteliale cu elemente de sutura
(fig. 10C), fiind un factor de risc care pot induce
dezvoltarea dehiscentei superficiale sau profunde la
nuvelul tesutului nou format.

Un alt factor de risc in dezvoltarea dehiscentelor
anastomotice sunt modificarile necrotice persistente
sau traumatice, induse de sutura cu supurarea tesutului
adiacent. In zonele profunde, unde nu s-a implantat si nu

a avut acces penitrarea regenerativa a epiteliului, firul de
sutura a fost circumscris doar de o manjeta conjunctiva
formatd din fibre colagene (fig. 12C).

In unele cazuri de dehiscenti exiztd o securizare fiziolo-
gica, care determina stabilitatea anastomozei, determinata
de maturizarea si fibrilarea conjunctiva a straturilor din
profunzime (fig. 12A) si a adventitiei esofagiene, care
conform observatiilor noastre, regenereazd mai rapid.
Zonele superficiale ale zonei de dehiscentd renoveazi
procesele de fibrilogenezd prin aparitia exudatului
fibrinocelular cu celule PMN. In cazurile respective, in
zone profunde este atestatd prezenta unei membrane
fibroconjunctive neoformata, constituitd din fibre
colagene tinere cu celularitate de de tip macrofagal si
fibroblastic, ce relevéd prezenta unui tesut fibrocelular cu
deminuarea sau lipsa celulelor PMN (fig. 12B)

Fig. 12. A) Procese de regenerare in dehiscentele de suturd: a - tesutul fibrovascular nou format cu cuticuld
epiteliald a suturii (indicat cu sdgeati rosie); b - modificdri focare necrotice la nivel de cuticuld (indicat cu sdgeatdi
rosie); ¢ - manjetd fibroasd in jurul firului din aprofunzime; B) Structura regenerativi in dehiscentele superficiale:

a - exudat fibrinocelular cu PMN; b - tesut fibrocelular cu fibre colagene neoformate si componentd macarofagal-
fibroblasticd. Coloratie tricrom Masson
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In 3 cazuri, inclusiv in cel cu dehiscenta regenerat, a fost
constatat parenchimul pulmonar cu retard de maturizare
sio hipoplazie accentuatd alobulilor (fig. 13A) cu prezenta
semnelor de pneumonie interstitiald si hemosideroza,
persistarea unui proces inflamator-purulen pleural
difuz cu implicarea si a hemidiafragmului (fig. 13 B, C),
favorizat si de prezenta statutului imunodificitar, care era
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marcat prin detresa tumusului, caracterizat de colaps a
lobulilor, hipoplazie, metamorfoza grisoasd focara sau
zonald in zona corticala sinusoida a lobului timic asociate
cu transformatie chistici a corpusculilor Hasali (fig.
13D). Modificérile timusului au fost constatate si in alte 3
cazuri de dehiscenta anastomotica.

Fig. 13. A - dismaturitie retardatd cu hipoplazie si pneumonie interstitiald; B - pleurezi necrotico-purulentd cu
procese fibriplastice; C - pleuritd parietald diafragmald necrotico-purulentd cu depozite fibrino-purulente;
D - detresd imunologicd dobdnditd, depletie limfocitard,colaps, metamorfozdi grdsoasd, transformatia chisticd a
corpusculilor Hasali

In pofida rezultatelor imbucuritoare obtinute in corectia
chirurgicald a atreziei de esofag, dehiscenta anastomotica
reprezintd o complicatie gravd, avdnd o -etiologie
multifactoriald (Busuguy E. et al, 2020). In chirurgia
esofagului este necesar de luat in considerare unele
particularitati anatomice, cum ar fi pozitia anatomica a
esofagului si accesul dificil la acest organ, absenta seroasei,
rezistenta la suturd fiind asiguratd de stratul submucos,
vascularizarea deficcitara, segmentard, asigurata de
vase de calibru redus, motiv care impune necesitatea
unei mobiliziri reduse (Vasile I. et al., 2009). De rand
cu acestea, in cazurile de atrezie de esofag, modificérile
structural-malformative ale segmentelor esofagiene
atreziate reprezintd din start un factor predispozant in

24

dezvoltarea dehiscentelor anastomotice, fapt dovedit
prin studii morfopatologice (Dutta H.K. et al., 2000, Al-
Shraima M.M. et al.,, 2014).

Dimensiunile dehiscentei anastomotice in mare masura
determind optiunea de tratament (Zhao R. et al., 2011,
Vaghela M.M. et al,, 2017, Liyang Y. et al., 2017). Cu toate
acestea, definitia dehiscentelor anastomotice ,,majord”
si ,minord’ este destul de confuzi, existind opinii
controversate. Unii autori considera céd implicarea a mai
mult de un sfert din circumferinta esofagului reprezintd o
dehiscentd majord, pe cAnd altii au descris o dehiscenta de
15-85% din circumferinta esofagului sau peste 4 mm ca
fiind majora. In acest context este necesar de tinut cont de
prezenta sau absenta pneumotoraxului, colectiile toracice
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si colapsul pulmonar, cantitatea scurgerii de contrast
in tubul thoracic, prezenta semnelor de mediastinitd,
pneumonie si sepsis etc. (Bawa M. et al., 2016, Sharma S.
et al., 2016, Kulshrestha S. et al., 2020).

Studiul dat pune in discutie particularitétile modificarilor
structural-vicuoase ale peretelui segmentelor atretice
esofagiene in dezvdtarea dehiscentei anastomotice,
stabilindu-se rolul structurilor glandulare esofagiene,
care contribuie la defavorizarea proceselor de fibrogenezi,
vindecare si regenerare. Procesul de detersie evolueazi cu
acumuldri ale masei necrotico-supurative detersive in
structurile glandulare, iar structurile displazice vasculare
induc deregléri circulatorii si reologice locale, care de
rdnd cu procesele inflamatorii-distrofice cu implicarea
structurilor nervoase contribuie la instalarea unei
neuropatii locale, toate aceste modificari in ansamblu
determinand aparitia dehiscentelor. In acelasi timp este de
neglijat unele carente in tehnica de aplicare a anastamozei,
care poate avea unele repercursiuni postoperatorii.
Meritd atentie constatdrile histologice ale prezentei
unor dublicaturi intramurale depistate atat in segmentul
superior, cét si in cel inferior in zona de anastomoza, care
poate fi un factor de risc in dehiscenta anastomotica.
Termenul de “duplicare esofagiand” include trei
variante morfologice: 1) chisticd (comunicantd sau
necomunicantd), 2) tubulara si 3) diverticular3, acestea
dezvoltandu-se ca consecinti a separarii traheoesofagiene
anormale [El-Gohary Y. et al, 2010, Saha AK. et al,
2014]. Asocierea atreziei de esofag cu duplicaturile
esofagiane se intilneste destul de rar [Inan M. et al,
2007, Trobs R.B. et al., 2009]. Existd putine rapoarte
care au detectat duplicaturi esofagiene situate in tunica
musculard a peretelui esofagian [Snyder C.L. et al., 1996],
acest tip purtdnd denumirea de duplicatura intramurald
segmentard a esofagului [Maier H.C., 1957], de-a lungul
anilor fiind prezentate cazuri unice [Wiersema J.S., 1956,
Minnis J.E et al., 1962, Trobs R.B. et al., 2009]. De obicei,
dublicaturile intramurale necomunicante ale segmentului
proximal atreziat ramén nediagnosticate preoperator
si in timpul interventiei chirurgicale, determinidnd un
potential semnificativ de complicatii postoperatorii
[Snyder C.L. et al.,, 1996], inclusiv esuarea anastomozei
[Trobs R.B. et al., 2009], constatati si de noi in 2 cazuri.
Cazurile de coexistentd a atreziei de esofag cu fistuld
esotraheald si duplicarea chisticd sunt exceptional de
rare, majoritatea din ele fiind diagnosticate la o varstd mai
inaintatd datoritd simptomelor sau complicatiilor. Autorii
sustin cd in cazurile unui diagnostic promt este preferabil
de a rezolva ambele malformatii intr-o interventie
chirurgicald neonatald intr-o etapd, astfel reducind
posibilitatea dezvoltarii unor complicatii postoperatorii
[Knod J.L. et al., 2013, Spataru R.I. et al., 2015].
Fragmentarea cartilajului traheal in segmente a fost
constatat in studii experimentale de atrezie de esofag la
animale (Otcu S. etal., 2002, Ates O. et al., 2006). Prezenta
metaplaziei pavimentoasd a mucoasei traheii, constatatd
si de alti autori, este considerata ca rezultat al dereglérii
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mecanismului clearance-ului mucociliar al traheii si a
“plimanului de retentie’, care reprezintd o complicatie
pulmonard a atreziei congenitale de esofag (Mithal
A., Emery J.L, 1976, Maeta T. et al,, 1977). In acelasi
timp a fost dovedita asocierea intubatiei cu dezvoltarea
metaplaziei scuamoase traheale la copii, cu un risc crescut
de morbiditate datoritd clearance-ului dereglat al céilor
respiratorii. Aceste date pot explica in anumitd misura
prezenta unor probleme respiratorii constatate la nou-
ndscutii cu atrezie de esofag si necesitatea elaborarii unei
strategii de tratament, care ar contribui la minimizarea
leziunilor mucoasei tractului respirator si restabilirea
epiteliului traheal normal (Knaneh-Monem H. et al.,
2021).

Concluzii:

Dehiscentele anastomotice in cazurile de reparare
a atreziei congenitale de esofag sunt caracterizate
de o succesiune a proceselor alterativ-exudative
(discirculatorii, distrofice, necrotice), inflamatorii
reactive si proliferative, exulcerative, detersive si formarea
granulatiilor (primordiul cicatricei) cu activarea
proceselor de fibrilogeneza si epitelizare.

Procesele regenerative si de vindecare a anastomozei
esofagiene in mare parte depind de gradul de maturizare
a tesuturilor, gravitatea modificarilor displastice tisulare,
prezenta sau asocierea patologiei infectioase si statutul
imunologic, care contribuie la inducerea, persistarea si
progresarea proceselor inflamator-septice in cazurile de
dehiscentd anastomoticé la copii cu atrezie de esofag.
Duplicaturile intramurale segmentare nediagnosticate
preoperator constatate in cazurile de atrezie de esofag
reprezintd un potential factor de risc in dezvoltarea
unor complicatii postoperatorii, inclusiv a dehiscentei
anastomotice.

Rezultatele noastre precedente si actualul studiu indica
la necesitatea elaborarii unei strategii de tratament, care
ar contribui la minimizarea leziunilor mucoasei tractului
respirator, restabilirea epiteliului traheal normal si
normalizarea clearance-ului ciilor respiratorii la copii cu
atrezie de esofag.
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Abstract

Dehiscentele anastomotice dupd repararea atreziei de
esofag cu fistuld traheoesofagiana continud si intimpine
dificultati si provocari in gestionare, fiind caracterizate
de o morbiditate si mortalitate semnificativd. Optiunile
de tratament al dehiscentelor anastomotice variazd de
la tratament conservativ la reinterventie chirurgicald,
succesul ambelor metode fiind destul de variabil.

Scopul acestui studiu este evaluarea modificarilor
histopatologice produse in zona de dehiscentd
anastomotici dupd repararea atreziei de esofag cu
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fistula traheoesofagiana inferioara, inclusiv analiza
particularitatilor potentialului procesului regenerativ
local in aceastd complicatie.

Autorii prezintd evaluarea unui studiu de analizd a
particularitatilor microstructurale si morfo-functionale la
nivelul dehiscentei anastomozei la 4 cazuri de dehiscenta
anastomoticd cu evolutie nefavorabild dupd repararea
primard a atreziei de esofag cu fistuld traheoesofagiana
inferioard, 1 caz - dupa aplicarea amanati a anastomozei,
iar 1 caz dupd rezolvarea dehiscentei anastomotice,
copilul decedand din cauza malformatilor concomitente.
Rezultatele studiului permit de a conchide ci dehiscentele
anastomotice in cazurile de reparare a atreziei congenitale
de esofag sunt caracterizate de o succesiune a proceselor
alterativ-exudative si regenerative cu activarea proceselor
de fibrilogeneza si epitelizare. Procesele regenerative
si de vindecare a anastomozei esofagiene in mare
parte depind de gradul de maturizare a tesuturilor,
gravitatea modificarilor displastice tisulare, prezenta
unor malformatii esofagiene concomitente (ca exemplu
duplicaturile intramurale segmentare), prezenta sau
asocierea patologiei infectioase i statutul imunologic,
care contribuie la inducerea, persistarea si progresarea
proceselor inflamator-septice in cazurile de dehiscentd
anastomotici la copii cu atrezie de esofag.
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© Oleg Potacevschi

OLEG POTACEVSCHI

COMPLICATIILE MATERNE ASOCIATE
OPERATIILOR CEZARIENE MULTIPLE

Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie “Nicolae Testemitanu”
Institutia Medico-Sanitard Publicd Spitalul Clinic Municipal "Gheorghe Paladi”

PE3IOME
MATEPMHCKME OCJ/IOKHEHUA ITPU IIOBTOPHBIX OIIEPAIIVIAAX KECAPEBA CEYEHUA

KnroueBbie cmoBa: KecapeBo CE€YEHIME, IIOBTOPHOE KE€Cape€BO CE€YE€HNME, MHOXECTBEHHOE€ KE€Cape€BO Ce€Y€Hue,
MAaTE€PMHCKNIE OCTOXKHEHN, MaTEPNHCKAA 3a0071EBa€EMOCTb.

B cratpe IIpeAcTaBI€Hbl PE3y/IbTaTbl JINTEPATYPHOIO 0630pa O MAaTE€PMHCKNX OCIOKHEHMAX INPU IIOBTOPHBIX
OoIepanmAx KecapeBa CEICHMA. Puck PEAKNUX, HO IOTEHLVIAa/IbHO CEPBbE3HBIX OCTIO)KHEeHU Y MaTe€pU, KaK IOPpaA’KEeHNA
BHYTPE€HHHNX OPraHOB, KPOBOTEYCHNA, aHOMa/IMM PaCHONOXEHNA IUIALIEHTbI, TUCTEPIKTOMUA WIN TSDKENTBIN
CTaeyHbI IIponece, 3HAYMUTENPHO BO3paCTAIOT IIPY IIOBTOPHBIX OII€pallMIAX Ke€CapeBa CEUYECHA. Oxomo 9% JKE€HIIVH,
TIIEpEeHECIINX ITOBTOPHBIE Ke€Cape€Ba CEYE€HNA, Pa3BMBAIOT CEPbE3HbIE OC/IOXKHEHMA M OKOJIO0 1% HYXJAITCA B
TUYICTEPIKTOMMIM, Yalll€ BCETO M3-3a MAaTOIOTUN IIJIALJ€HTBI. A6COMIOTHOTO TIOpOTOBOI'0O 3HAYEHMA [J/IA BBIIIOTHEHHBIX
onepaum?[ HeE CyIIECTBYET, HO 4 unu 6onee KeCapeBbhIX CEUCHNA ABIAIOTCA KPUTUYIECKVIM YPOBHEM 7151 3BHAYUTENTbHOTO
YBEMNMYEHNA YacTOTbl CEPbE3HBIX OCJIO>KHEHUIL. HeO6XO,[[I/IMbI OOIIO/THUTEIbHBIE KIMHUYECKNE MCCICHOBAHUA
HE TOJNBKO /1A OLICHKN Q(bq)eKTI/IBHOCTI/I XNPYPIMYIECKNX METONOB M MHTPAOIIEPAlIMOHHOI'O BENEHMA JXEHINVH
C MHOJX€CTBEHHBIMM IIOBTOPHBIMM OI€palliAMI KeCape€Ba CE€Y€HNA, HO M I/IA U3YICHUA nepmonepauMOHHoﬁ n
OT,E[aTIeHHOﬁ[ 3a0071eBa€EMOCTIL.

SUMMARY
MATERNAL COMPLICATIONS ASSOCIATED WITH MULTIPLE CAESARIAN OPERATIONS

Key words: cesarean section, repeated cesarean section, multiple cesarean section, maternal complications, maternal
morbidity.

The article presents the results of a literature review on maternal complications during repeated cesarean section
operations. The risk of rare but potentially serious maternal complications such as visceral lesions, bleeding, placental
abnormalities, hysterectomy, or severe adhesions increase significantly with repeated caesarean sections. About 9% of
women who undergo repeated cesarean sections develop serious complications and about 1% need a hysterectomy,
most often due to pathology of the placenta. There is no absolute cut-off value for the number of performed operations,
but it seems that a number of 4 or more caesarean sections is a critical level for a significant increase in the rate of
serious complications. Additional clinical trials are needed not only to assess the effectiveness of surgical methods and
intraoperative management of women with multiple repeated caesarean sections, but also to study perioperative and
long-term morbidity.

Introducere. Organizatia Mondiala a Sdnatétii a constatat cd o nastere prin cezariand (NC) este o interventie
o crestere dramatica in ultimele 2 decenii a frecventei  aproape fard risc, sporirea ratei OC primare si micsorarea
operatiilor cezariene (OC) in intreaga lume, in special in ~ considerabild a incidentei nasterii vaginale dupa OC,
tarile cu venituri medii si mari, in pofida lipsei dovezilor  care inevitabil majoreazd rata OC multiple [1, 4, 9, 16,
care ar sustine beneficiile materne si perinatale [4, 9, 35].  23].

Ratele OC variazd foarte mult in diferite tari. Astfel, a  Maimult de 45 de tiri la nivel global au rata de operatii de
fost raportata o incidentd >50% pentru OC primaré [19]  cezariand sub 7,5%, in timp ce peste 50 au rate mai mari
si >88% pentru OC repetatd [30]. Exista citeva motive de 30 %[ 23]. Conform datelor statistice ale Institutiei
semnificative pentru aceastd crestere: perceptia publici ~ Medico-Sanitare Publice Spitalul Clinic Municipal
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"Gheorghe Paladi”, numdrul total de nasteri a scazut de
la 8330 in anul 2010 pénd la 6685 in anul 2020. Cu toate
acestea, frecventa OC este in crestere de la 14,3% in anul
2010 péna la 19,4% in anul 2020 pentru OC primare si
de la 25,3% pana la 39,9%, respectiv, pentru OC repetate.
OC multiple sunt asociate pe termen scurt si lung cu
un nivel sporit de morbiditate maternd [1, 4, 9, 11, 19,
24] si morbiditate neonatald [3, 5, 6], comparativ cu
nasterea vaginald. Studiile observationale de amploare
au confirmat constant cd la femeile cu NC repetate, se
inregistreazd un risc crescut de dezvoltare a procesului
aderential si placentatie anormald, complicatii care tin de
procedeul chirurgical si extractia fetald , durata si timpul
interventiei. In cadrul operatiei cezariene creste riscul
leziunilor organelor abdominale, hemoragiilor masive,
hemotransfuziilor, necesitatii ingrijirilor la unitatea
de terapie intensivd si, in cazuri severe, a decesului
matern si/sau fetal. Incidenta acestor complicatii creste
concomitent cu numérul OC repetate [2, 12, 21, 33].

Scopul lucririi constd in elaborarea unei sinteze a stu-
diilor contemporane de specialitate privind complicatiile
materne asociate cu operatiile cezariene multiple si
incidenta acestora in functie de numaérul de nasteri prin
cezariana.

Material si metode. Pentru realizarea obiectivului trasat,
a fost efectuatd cdutarea initiald a literaturii stiintifice de
specialitate, identificate de motorul de cautare Google
Search si din bazele de date PubMed, Hinari, Springer
Link si Scopus (Elsevier). Publicatiile au fost selectate
dupd urmatoarele cuvinte cheie: “operatie cezariand’
“operatie cezariand repetatd, operatie cezariand
multipld”, “complicatii materne”, “morbiditate matern&”
Dupéd procesarea informatiei din bazele de date, am
selectat toate publicatiile in limba engleza incepand cu
luna ianuarie a anului 2000.

Pentru selectarea surselor bibliografice, au fost aplicate
urmitoarele filtre: articole cu text integral, articole in
limba engleza, articole publicate in perioada anilor 2000
- 2020. Dupd o analizd preliminara a titlurilor, au fost
selectate articole originale, editoriale, articole de sinteza
si meta-analizd care contineau informatii relevante si
concepte contemporane despre morbiditatea maternd
in OC multiple. Aditional, a fost realizatd o cautare in
listele de referinte bibliografice ale surselor identificate
in vederea evidentierii unor publicatii suplimentare
relevante, care nu au fost selectate in timpul cautarii
initiale in bazele de date. Conform criteriilor de cdutare
au fost identificate 563 de articole integrale. Bibliografia
finald contine 36 de surse relevante, care au furnizat
informatii despre asocierea morbiditatii materne cu OC
multiple.

Rezultate. Morbiditatea maternd in OC multiple
include formarea adeziunilor intraabdominale, leziunile
chirurgicale, infectiile postoperatorii, hemoragiile,
necesitatea hemotransfuziilor, placentatia anormals,
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cistotomia, histerectomia, cresterea timpului interventiei,
admiterea la unitatea ATI, cresterea duratei de spitalizare
si, respectiv, decesul [24, 26, 33, 35].

Leziunile organelor intraabdominale (vezica urinara,
intestinul) se inregistreaza cu o frecventa de aproximativ
0,1% la femeile cu 1-2 OC care creste pand putin sub
1% la femeile cu 3 sau mai multe OC anterioare [9].
Majorarea frecventei acestor complicatii concomitent cu
numarul OC efectuate se datoreazd, probabil, ratei mai
mari de adeziuni severe dupa OC multiple [6, 9, 19, 21,
33]. Conform datelor unor cercetétori, ratele adeziunilor
abdominale constituie 12-46% la femeile cu 2 OC si
26-75% la femeile cu 3 sau mai multe OC anterioare
[14]. Prezenta adeziunilor intraperitoneale prelungeste
timpul interventiei chirurgicale, sporeste semnificativ
riscul hemoragiilor severe si determina necesitatea
hemotransfuziei [11, 33].

Dehiscenta cicatriciului sau ruptura uterina este una
dintre cele mai periculoase complicatii la femeile cu
OC repetate. Conform datelor Organizatiei Mondiale a
Sanatétii, in baza datelor din 29 de téri, incidenta rupturii
uterine la femeile cu cel putin o OC anterioara si cu o
sarcina unica a fost de 0,5%, variind de la 0,2% in tarile
dezvoltate pand la 1,0% in tarile in curs de dezvoltare [23].
Rata rupturii uterine este sub 1% la femeile cu 1-2 OC
anterioare §i creste ulterior pand la aproximativ 4% [9].
Cu toate acestea, mai multe studii nu confirmd asocierea
semnificativd a OC multiple cu un risc crescut de ruptura
uterina [9].

Hemoragia este cea mai grava si de cele mai multe ori
dramaticd complicatie operatiei cezariene. Sediul si
sursa hemoragiilor pot fi diferite: transa uterind, dupd
extragerea fatului; venele segmentare, care in mod normal
nu mai sangereaza dupa extragerea fatului; suprafata de
decolare a placentei; lezarea plexurilor laterale uterine
sau chiar a pediculilor prin prelungirea excesiva a
inciziei transversale; atonia uterind. Hemotransfuziile la
femeile cu hemoragii sunt frecvente §i sunt necesare in
medie pina la 5% din cazuri [9, 19, 33]. Rata mare de
hemotransfuzii poate fi explicata prin faptul ca in lotul
femeilor cu prima OC predomind nasterile de urgentd
si situatiile obstetricale complicate. La femeile cu 3 sau
mai multe OC anterioare, nivelul de hemoragii sau de
hemotransfuzii este semnificativ mai mare, fapt explicat
prin aderente pronuntate, leziuni viscerale si, eventual,
placentatia anormald [9, 19, 33]. Hemotransfuzii au
necesitat pand la 10% femei cu 5 sau mai multe OC
anterioare[33].

Placentatia anormala include mai multe caracteristici ca
placenta accreta, placenta increta sau placenta percreta,
care se disting prin adincimea invaziei placentare
in peretele uterin, si placenta praevia. Anomaliile de
invazie a placentei reprezintd o complicatie obstetricala
severd, caracterizatd prin invazia anormal de profunda
a vilozitatilor placentare. O alta patologie severd
prezintd placenta praevia caracterizatd prin insertie
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joasd atipica a placentei care blocheaza canalul de
nastere. Aceste complicatii conduc frecvent la hemoragie
severd, hemotransfuzii, histerectomie asociatd sectiilor
cezariene,cistotomie si nastere prematura, care pun in
pericol viata femeii si fatului [6, 9, 19, 26].

Frecventa placentei accreta si histerectomiei sunt mai
mici de 1% la femeile cu 1-3 OC si cresc pana la 2,13-
6,74% (pentru placenta accreta) si pand la 2,41-8,99%
(pentru histerectomie) la femeile cu 4 si mai multe OC
anterioare [6, 7, 9, 26].0 revizuire sistemica a literaturii
de specialitate a inregistrat o crestere a invaziei placentare
anormale concomitent cu majorarea numdrului de NC.
Incidenta placentei praevia a crescut de la 10 cazuri la
1000 de nasteri la femeile cu o singurd OC pénd la 28 de
cazuri la 1000 de nasteri la femeile cu 3 OC anterioare.
Incidenta placentei accreta creste de la 0,3-0,6% la
femeile cu unica NC pénd la 6,74% la femeile cu 5 NC
anterioare[24].

Histerectomia, efectuatd dupd OC, este rezultatul unor
complicatii semnificative, in mare parte asociate cu
placenta accreta, placenta praevia, atonia uterind si
ruptura uterina. Fiecare operatie cezariana ulterioard este
asociatd cu un risc crescut de histerectomie, indiferent de
formele de invazie si insertie placentar [6, 33].
Frecventa histerectomiei a constituit 0,5% intr-o cohorta
de 39.244 de femei cu OC in anamneza si era asociatd
cu numdrul NC [28, 33], fiind in crestere de la 0,3% la
femeile cu NC primare pini la 2,9% la femeile cu 3 sau
mai multe NC anterioare (p<0,001) [28]. La femeile cu
NC repetate indicatiile de bazd pentru histerectomie au
fost placenta accreta (38%) [28], placenta praevia/accreta
(67%) [24], atonia uterind (25-34%) [24, 28] si ruptura
sau laceratia uterind (5%) [24].

Decolarea prematura a placentei. Incidenta generala a
decolirii premature a placentei la femeile cu NC repetate
este de 1,2-1,5%. Cele mai multe studii nu au constatat
o crestere semnificativa a incidentei acestei complicatii
concomitent cu majorarea numarului de NC [24].
Complicatiile majore ale operatiei cezariene multiple.
Cazurile cu 4 sau mai multe NC sunt foarte rare , fiind
cazuri exceptionale. De obicei, a treia sau a patra OC
este combinata cu sterilizare chirurgicald prin ligaturarea
tubard [3, 9]. Interventiile chirurgicale in OC multiple
(24) sunt mai dificile: se mareste volumul hemoragiei
si riscul complicatiilor majore, necesitd mai mult timp si
abilititi de management perioperatoriu [8, 9].

Desi decesul matern ca urmare a OC este in prezent
destul de rar, iar incidenta complicatiilor intraoperatorii
si postoperatorii variaza in literatura de specialitate in
functie de definitie, studiile prospective, retrospective si
de caz-control, care au evaluat consecintele pe termen
scurt si lung, unele surse bibliografice confirma cd OC
multiple sunt asociate cu complicatii materne si, mai
rar, cu complicatii fetale. Complicatiile postoperatorii la
distantd dupa OC repetate afecteazd sdnatatea femeii, a
copilului si sarcinile viitoare [15, 16, 25, 29, 34].

Un studiu prospectiv transversal a constatat cd
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prevalentele dehiscentei cicatricilor uterine si aderentelor
intraperitoneale au fost semnificativ mai mari la femeile
care au avut 2 sau mai multe OC anterioare, comparativ
cu femeile care au avut doar o NC primara (p<0,05)
[10]. Alt studiu prospectiv transversal recent a evaluat
morbiditatea maternd in 3 loturi de femei: 100 de femei
cu o NC anterioard, 100 de femei cu 2 NC anterioare
si 100 de femei cu 3 sau mai multe NC anterioare.
In lotul de femei cu 3 sau mai multe NC anterioare,
comparativ cu loturile de femei cul sau 2 NC anterioare,
au fost statistic semnificativ mai mare durata medie de
interventie (74,4 minute, 44,4 minute si 56,4 minute,
respectiv; p<0,001), durata medie de spitalizare (2,90 zile,
1,29 zile i 1,27 zile, respectiv; p<0,001), volumul mediu
estimat al hemoragiei (1284,0 ml, 495,25 ml si 460,5 ml,
respectiv; p<0,001), toate fiind atribuite incidentei sporite
a placentei praevia si aderentelor epiplonului si a vezicii
urinare[12].

Ghani A. si coautorii[16] au realizat un studiu prospectiv
transversal pe un lot din 102 femei spitalizate pentru OC
repetatd siau constatat morbiditate maternain 26 (25,49%)
de cazuri, inclusiv prin aderente intraabdominale - in
19 (18,62%) cazuri, hemoragie excesivd care a necesitat
hemotransfuzie - in 6 (5,88%) cazuri, placenta praevia -
in 4 (3,94%) cazuri si placenta accreta -in 1 (0,98%) caz
[16].

Un studiu observational prospectiv, realizat pe 118 cazuri
de OC repetatd, a cercetat morbiditatea intraoperatorie
la femeile cu 1 si 2 OC anterioare. Aderente au fost
constatate in 40,85% si 65,96% cazuri, subtierea
segmentului inferior uterin - in 21,13% si 36,17% cazuri,
atasarea vezicii urinare de corpul uterin- in 15,49%
si 36,17% cazuri, extensia inciziei uterine — in 9,86%
si 19,15% cazuri, dehiscenta cicatriciala — in 7,04% si
31,91% cazuri, hemoragie masiva - in 7,04% si 19,15%
cazuri, respectiv [17].

Un studiu caz-control a analizat rezultatele perinatale in
2 loturi de femei: 80 de femei cu 6 NC anterioare (lotul de
baza) si 80 de femei cu 3-5 NC anterioare (lotul martor).
Pacientele din lotul de studiu, comparativ cu cele din
lotul martor, au prezentat incidente statistic semnificativ
mai mari a complicatiilor: proces aderential pronuntat
(41,25% si 12,25%), leziuni intestinale (2,5% si 0%),
placenta praevia (8,75% si 2,5%), hemotransfuzie (20%
si 5%), ingrijirea in unitatea ATI neonatala (27,5% si
12,5%), copii nascuti cu greutate mica (<2500 g) (25% si
16,25%), respectiv[13].

Gedikbasi A. si coautorii [21], in baza unui studiu caz-
control au evaluat rezultatele la 122 de gestante supuse
OC pentru a 4-5-a interventie (lotul de studiu) si la
146 de gravide supuse OC pentru a 2-3 (lotul martor).
Comparativ cu lotul de control, femeile din lotul de studiu
au avut rate mai mari de aderente la epiplon (p=0,0001),
aderente peritoneale (p=0,008), histerectomie (p=0,014),
hemotransfuzii (p=0,018) si cresterea  duratei de
spitalizare (p=0,005) [21].

Mai multe studii observationale retrospective au descris
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morbiditatea maternd asociatd cu cresterea numadrului
de NC [11, 20, 22, 25]. Femeile cu 5 sau mai multe OC
anterioare, comparativ cu femeile cu o0 OC anterioard, au
un risc crescut de circa 10 ori de placentd previa (OR=9,8;
95% 11 3,3-28,6), de 27 de ori de placentd accreta
(OR=26,5; 95% I 4,2-166,3) si de 11 ori de dehiscenta
sau rupturi uterind (OR=11,3; 95% I1 1,8-70,8) [20].
Comparativ cu femeile cu 1-2 NC, femeile cu 3 sau mai
multe OC anterioare prezintd o crestere semnificativd
a ratelor de dehiscenta cicatriciala uterind, rupturd
uterind, placentd praevia, aderente placentare si a
perioadei interventiei chirurgicale[25]. Comparativ cu
a 3 OC anterioare, riscul de morbiditate majord a sporit
semnificativ la a 5-6-a OC pentru placenta praevia
(OR=3,8, 95% I1 1,9-7,4), placenta accreta (OR=6,1, 95%
I1 2,0-18,4) si histerectomie (OR=5,9, 95% II 1,5-24,4)
[11].

Incidenta procesului aderential pronuntat a crescut odaté
cu majorarea numarului de OC (22% la femeile cu 2 OC
anterioare, 33% la femeile cu 3 OC anterioare si 39% la
femeile cu 4 sau mai multe OC anterioare). Dehiscenta
cicatriciald a fost observata la 50% femei cu 4 sau mai
multe OC anterioare, comparativ cu 4% si 6 % la femeile
cu 2 si 3 OC anterioare [22].

Conform rezultatelor unui studiu retrospectiv, care a
comparat complicatiile materne la 277 de femei dupa
3 sau mai multe NC si la 491 de femei dupa a 2-a NC,
hemoragia (7,9% versus 3,3%; p<0,005), extragerea
dificild a nou-ndscutului (5,1% versus 0,2%; p<0,001)
si aderentele dense (46,1% versus 25,6%; p<0,001) au
fost semnificativ mai frecvente in grupul femeilor cu
OC multiple. Rata femeilor cu complicatii majore a fost
mai mare in grupul cu OC multiple (8,7% versus 4,3%,
p=0,013) si a crescut concomitent cu numarul de nasteri:
4,3%, 7,5% si 12,5% pentru a 2-a, a 3-a si a 4-a sau mai
multe NC anterioare, respectiv (p=0,004) [8].

Alte 2 studii retrospective recente au evaluat comparativ
complicatiile chirurgicale la femeile cu 1-3 NC anterioare
si la femeile cu 4 sau mai multe NC anterioare. Femeile
cu 4 sau mai multe NC anterioare au avut rate crescute
de aderente intraabdominale (46,7-58,6% si 19,4-23,8%,
respectiv;p<0,001) [14, 36], hemotransfuzii (0,3 si 0,1,
respectiv; p=0,044), a duratei interventiei chirurgicale
(44,3%5,3 si 40,9£17,9 minute, respectiv; p=0,012) si a
duratei de spitalizare (60+40,9 si 52,2+20,8 ore, respectiv;
p<0,001) [14, 36].

Dintre 200 de femei cu una sau mai multe OC anterioare,
114 femei la OC repetati nu au prezentat nici o
complicatie (57%), iar la celelalte 86 de femei au fost
diagnosticate o varietate de complicatii intraoperatorii
(43%): proces aderential (83,72%), subtierea segmentului
inferior uterin (37,2%), hemoragie (10,9%), placentatie
anormald (8,13%), extensia inciziei uterine (6%),
dehiscenta cicatriciului uterin (4,65%), leziuni ale vezicii
urinare (1,2%)[1].

Asadar, femeile cu OC multiple, indeosebi femeile cu
3 si mai multe NC anterioare, reprezintd categoriile cu
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risc crescut de complicatii intraoperatorii, care méresc
progresiv rata de morbiditate maternd pe mésurd ce
creste numdrul NC in anamneza. Placentatia anormald
(placenta accreta, placenta praevia) si histerectomia
sunt cele mai semnificative complicatii in morbiditatea
maternd[l, 8, 11, 24].

Concluzii

Incidenta operatiilor cezariene primare si repetate este
in crestere pe glob, in special in térile cu venituri medii
si mari. In consecinta, existi o sporire semnificativd a
numdrului operatiilor cezariene multiple cu asocierea
complicatiilor severe.

Riscul complicatiilor materne rare, dar potential grave,
cum ar fi leziunile viscerale, hemoragiile, placentatia
anormald, histerectomia sau aderentele severe, cresc
semnificativ odatd cu numairul operatiilor cezariene
repetate. Circa 9% dintre femeile supuse operatiilor
cezariene multiple prezintd complicatii majore si
aproximativ 1% necesita histerectomie, mai frecvent ca
urmare a placentatiei anormale.

Nu exista un prag absolut clar pentru un numar sigur
de operatii cezariene, dar un total de 4 sau mai multe
nasteri prin cezariana este un nivel critic pentru cresterea
substantiala a frecventei complicatiilor majore.

Sunt necesare studii clinice suplimentare pentru a evalua
nu doar efectele tehnicilor chirurgicale si managementului
intraoperator la femeile cu operatii cezariene multiple,
dar si pentru a investiga morbiditatea perioperatorie la
distanta.
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RAPORTUL NEUTROFILE-LIMFOCITE (NLR) SI TROMBOCITE-
LIMFOCITE (PLR) - SEMNIFICATIA CLINICA SI IMPLICATIILE IN
INFECTIILE OBSTETRICALE

Sarcina este o stare fiziologica speciald, in care apar
modificari imune specifice pentru a permite cresterea
fatului. Sarcina se finiseazd cu nastere naturala sau prin
operatia cezariana, acesta fiind un stres fiziologic pentru
organism. Raspunsul imun fiziologic al leucocitelor
circulante la diferite evenimente stresante este adesea
caracterizat printr-o crestere a numarului de neutrofile si
o scadere a numarului de limfocite [1]. In ultimul timp,
existd un interes din ce in ce mai mare pentru aplicarea
clinica a markerilor biologici proinflamatori de predictie
a inflamatiei si ulterior infectiei la diferiti pacienti, o
atentie deosebitd fiind acordatd raportului neutrofile-
limfocite (NLR) si raportului trombocite-limfocite (PLR)
ca indicatori sau predictori ai inflamatiei si ulterior
infectiei.

Totodatd in literatura de specialitate sunt prezentate
date despre posibilitatea de aplicare in practici a
diferitor indici hematologici drept markeri ai inflamatiei
sistemice: volumul mediu al trombocitelor, numairul
de trombocite, raportul trombocite-limfocite (PLR) si
raportul neutrofile-limfocite (NLR) [2]. In ultimii ani, se
acumuleazi tot mai multe dovezi despre posibila aplicatie
a indicilor hematologici, cum ar fi: volumul mediu
al trombocitelor (VMT), plateletcrit (PCT), litimea
distributiei eritrocitare (RDW), raportul trombocite-
limfocite (PLR) si raportul neutrofile-limfocite (NLR)
ca markeri ai inflamatiei sistemice, in special in infectii
cu decurgerea subclinicd unde alti markeri ai inflamatiei
sistemice sunt la limita de norma [3]. Raportul neutrofile-
limfocite NLR si raportul trombocite-limfocite PLR
sunt usor calculate prin impdrtirea numérului absolut
de neutrofile sau, respectiv, a numarului de trombocite,
la numdrul absolut de limfocite. Ceea ce ar permite o
implementare in practica clinica in caz de validare a
acestora.

In literatura de specialitate a fost demonstrat ci NLR si
PLR sunt markeri hematologici cu un rol predictiv in
mai multe domenii ale medicinei: gastroenterologia,
oncologia, cardiologia, ortopedia si altele. Recent,
utilizarea NLR si PLR a fost studiatd in domeniul
obstetricii si ginecologiei si s-a constatat cd acestea sunt
asociate cu mai multe afectiuni, inclusiv sindromul

ovarelor polichistice, endometrioza, sindromul de
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hiperstimulare ovariand, precum si patologii ale sarcinii,
cum ar fi preeclampsia si diabetul gestational [4-9]. In
obstetricd, s-a raportat cd NLR a crescut in hiperemesis
gravidarum, diabet gestational, preeclampsie, colestaza
intrahepatica legata de sarcin si alte boli [16,17,18,19].
Pe baza acestor studii, a devenit importantd interpretarea
valorilor crescute in timpul sarcinii [10].

S-a efectuat o analiza literaturii de specialitate, unde au
fost cercetate si analizate valoarea clinica predictivd a
indicilor hematologici vizati la anumiti pacienti cum ar
fi pacientii care au prezentat un anumit grad de infectie,
chiar pana la prezenta sepsisului.

Studiul realizat de Hershko Klement A si colab. care a
inclus 11.415 de pacienti, iar datele colectate au fost in
perioada 2011-2016. Valorile medii PLR si NLR au fost
de 136,3+44,3,2,6+1, respectiv in primul trimestru,
respectiv 144,6+47,1, 4,0+1,4 in al doilea trimestru si
respectiv 118,1+42,0, 3,5+1,2 in al treilea trimestru. Nu a
fost detectatd nici o diferentd intre femeile cu risc inalt si
cel normal (valorile P 0,3, 0,5 si 0,4 pentru PLR in fiecare
trimestru, respectiv 0,3, 0,4, 0,6 pentru NLR in fiecare
trimestru). Nu au fost detectate diferente intre categoriile
de paritate. Corelatia dintre vérsta pacientei si fie PLR si
NLR a fost o corelatie pozitivd slaba (desi semnificativa
statistic). Atat PLR cit si NLR au atins o valoare maxima
in al doilea trimestru de sarcind. Cresterile valorilor
NLR si PLR reprezinti partea obisnuitd a unei graviditati
sanatoase, [14] insd complicatiile septico-purulente
postpartum sunt asociate cu cresterea considerabild a
markerilor hematologici [10]. Totodata a fost demonstrata
si corelatia intre metoda de anestezie in nastere si valoarea
NLR. Nethra Surhonne si colab. au descris cd anestezia
generald din cauza raspunsului neuroendocrin sporit
duce la eliberarea citokinelor, prin ce se demonstreazi
valori crescute a nivelului de NLR vizavi de anestezia
rahidiand, unde raspuns neuroendocrin este atit de vadit.
Se constatd cd NLR normal variazi in diferite metode de
anestezie de la 1,65 + 0,79 la 2,8 + 1,6 [22].

Verit si colab., au constatat ca NLR si PLR sunt mai mari
la pacientii cu sindromul de hiperstimulare ovariani.
Raportul neutrofile-limfocite a avut asocieri pozitive cu
factorii de risc hiperstimulare ovariana, cum ar fi numérul
de foliculi antrali, E2 seric in ziua investigirii hCG,
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numirul de ovocite colectate, rata sarcinii dezvoltate si
a nasterilor vii. Predominarea NLR fatd de PLR poate
fi considerat ca predictor timpuriu al SHSO care au fost
evidentiati prin analiza ROC [6].

Rezultatele studiului efectuat de Kinay si colab. au aritat
ca markerii inflamatori hematologici sunt instrumente
utile de diagnosticare pentru torsiunea de anexe. Numarul
mediu de leucocite, NLR si PLR sunt semnificativ crescute
in cazurile torsiunii de anexe. Valoarea crescutd a NLR
a demonstrat decurgerea severd a bolii cu necesitati
chirurgicale mai radicale. In studiul dat NLR medie a fost
de 6,2 in grupul cu torsiune anexiala si de 2,3 in grupul
de control [26].

O meta-analiza realizatd de Russell si colab. a concluzionat
cd proportiile leucocitelor din singele periferic pot fi
investigate in contextul infectiilor bacteriene (inclusiv
bacteriemie), infectii virale, malarie si stiri critice cauzate
de sepsis. Cea mai logica asociere raportatd in zece studii
este 0 asociere cu valori crescute a NLR si prezenta
bacteriemiei. A fost demonstraté cresterea vidita a NLR
si PLR in decursul bolii. In valorile exagerate de crescute
a markerilor inflamatori prognoza era rezervata si
procentajul mortalitatii si mobilitétii ajungea la 76% [27].
Bacteriemia este asociatd cu o ratd a mortalititii de
pana la 30% [29]. Recunoasterea precoce si exactd a
infectiilor bacteriene este esentiald pentru tratament si
prognostic. Markerii traditionali de infectie, cum ar fi
numarul de globule albe (WBC), numarul de neutrofile
si nivelul de proteind C reactivi (PCR) au o valoare
limitatd in detectarea precoce a bacteriemiei dobandite
in comunitate [28]. La pacientii cu sepsis s-a constatat
cé valoarea NLR mdsuratd la momentul interndrii a fost
asociatd cu mortalitatea in 28 de zile si s-a corelat bine
cu severitatea bolii. Un NLR> 7 cu mortalitatea crescuta
(HR 1,72, 95% CI 1,24-2,39) in zilele 0-15 (p <0,01 in
fiecare zi). Sunt disponibile mai multe instrumente care
pot fi utilizate si combinate pentru ingrijirea optima a
pacientului cu bacteriemie: culturi de sdnge, biomarkeri
serici si, potential, teste moleculare pentru analiza
sdngelui integral. Dintre toti biomarkerii studiati PCR,
PLR si NLR sunt potriviti pentru a diferentia pacientii cu
SIRS cu si fard hemoculturi pozitive. Prin urmare, NLR
este un biomarker predictor pentru selectare precoce
a pacientilor suspectati cu bacteriemie pentru analize
moleculare, in afard de hemocultura. In prezent, nu sunt
suficiente rezultate disponibile pentru a implementa un
algoritm de testare de laborator in care pacientii suspectati
de bacteriemie sunt selectati pentru un test molecular pe
baza rezultatelor NLR [30].

Leligdowicz si colab. a indicat cd sepsisul care provine din
abdomen a fost asociat cu cea mai mare rata a mortalitétii
spitalicesti si ca infectiile urinare asociate cu uropatia
obstructivd au fost asociate cu cea mai micd ratd de
vindecare [33].

Rata Neutrofil-Limfocitard a fost propusd ca un marker
suplimentar de infectie §i un parametru potential
pentru prezicerea infectiei bacteriene. NLR creste in
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urma progresiei bolii inflamatorii: citokinele stimuleaza
eliberarea neutrofilelor din maduva osoasd si mairesc
durata de viatd in sange, in timp ce nivelurile crescute
de hormoni adrenocorticotrop, cortizol, catecolamine si
corticosteroizi reduc numarul de limfocite [31].

In studiul lui Balciuniene et al. se demonstreazi ci
un NLR crescut este un indicator pentru diagnosticul
prenatal al corioamnionitei. Conform analizei curbei
ROC, valoarea prognostica a NLR nu diferd semnificativ
de cea a PCR, dar are o valoare prognosticd mai mare
decat hemoleucograma si poate fi utilizatd ca marker
suplimentar pentru a prezice corioamnionita. Valoarea
optimd a NLR pentru a prezice corioamnionita a fost
de 5,97, cu o sensibilitate de 77% si o specificitate de
95% [31]. NLR are o valoare predictivd bund pentru
corioamnionita si ar putea fi folosit ca un marker de
diagnostic suplimentar pentru prezicerea corioamnionitei
in cazurile cu ruptura prematura a membranelor inainte
de 34 de saptimani de gestatie.

Luind in consideratie ¢ NLR se modificd in timpul
unor patologii legate de sarcina. Este foarte important
de a diferentia aceste entitdti pentru ca ulterior sa
nu fie confundate sau interpretate eronat de citre
clinicieni, in special cdnd se face o diferentiere intre o
lduza care prezintd o infectie si una care pe langi toate
sufera de o patologie a sarcinii. Cum deja a fost relatat
NLR poate creste in preeclampsie, diabet zaharat
gestational si colestaza intrahepaticd. Mai mult, Orgul
si colegii au evaluat modul in care NLR se modifici la
femeile insdrcinate, carora li se administreazd sulfat de
magneziu pentru neuroprotectie fetald si au descoperit
cd NLR a crescut la 6 ore dupd inceputul administrérii
sulfatului de magneziu [32]. Astfel, NLR trebuie evaluat
cu atentie in prezenta patologiilor asociate graviditatii,
cum ar fi preeclampsia, diabetul gestational si colestaza
intrahepaticd si in cazurile in care apare tratamentul cu
sulfat de magneziu [31].

Cu rata complicatiilor postoperatorii Forget et al. au
incercat sa coreleze NLR si proteina C reactiva (PCR).
In studiu au participat 82 de pacienti consecutiv (varsta
medie: 62 de ani, interval: 27-80, femei/barbati 32/50)
supusi unor interventii chirurgicale abdominale majore.
Pentru fiecare pacient, au fost inregistrate caracteristicile
preoperatorii, valorile NLR si PCR si complicatiile
postoperatorii (intre ziua + 8 si ziua + 30) precum
infectii (N = 29), complicatii cardiovasculare (N = 12)
si alte complicatii (N = 12). Pacientii cu complicatii
nu au prezentat un NLR preoperator mai mare decat
cei fird complicatii, dar un raport mai mare la ziua + 7
(10,73 £ 9,86 vs. 4,73 + 3,38 fara complicatii) (P < 0,001).
In analiza univariati, NLR la ziua + 7 a fost asociat cu
complicatii postoperatorii (P < 0,001). La ziua + 7, in
analiza multivariata, o crestere a NLR a fost asociata cu
mai multe complicatii (P < 0,001), in timp ce niciunul
dintre ceilalti factori, inclusiv PCR, nu a ardtat vreo
corelatie. NLR postoperator in ziua 7 dupa interventia
chirurgicald abdominald majora prezintd o asociere cu
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complicatiile in timpul primei luni postoperatorii, in
comparatie cu nivelul PCR. [34].

Un alt studiu efectuat in domeniul obstetricii a
demonstrat asemenea corelatie intre NLR, PLR si infectii
postcezariene. In perioada de studiu au fost comparate 2
grupuri de paciente, primul grup din 113 paciente care
au dezvoltat infectie postoperatorie si al doilea grup de
control cu 224 de paciente sdnitoase. Dintre pacientele
din lotul 1 de studiu, 71,7% au fost diagnosticate cu
infectie a plagii postoperatorie, 7,1 % cu endometritd si
21,2 % cu alte infectii. S-a constatat ci NLR este asociat cu
aparitia infectiei postoperatorii intarziate (OR 1,03, IC 95
% 1,01-1,04) cuo ASC de 68 % (P =0,006). NLR precum si
PLR a fost semnificativ mai mare in randul pacientilor in
primele 24 de ore postoperator. NLR si PLR s-au dovedit
a fi asociate in mod independent cu controlul infectiei
post-cezariene pentru durata interventiei chirurgicale,
utilizarea agentilor hemostatici/bariera de aderenta si
tehnica de inchidere a pielii (aOR 1,11 95 % CI 1,06-
1,17, aOR 1,004 95 % CI 1,001-1,006, respectiv). Limita
optima a NLR pentru a prezice aparitia complicatiilor
postoperatorii a fost de 5,5, cu o sensibilitate de 66 % si o
specificitate de 77 % [20].

Analiza acestor studii si rezultatele prezentate de autorii
acestora ne permite sd concluziondm cd NLR si PLR
calculate din hemoleucograma prelevata la scurt timp
dupd OC pot fi asociate drept indicatori predictivi
independenti cu dezvoltarea complicatiilor postoperatorii
in special a infectiilor, date sustinute de meta-analize
precum si studii primare. Constientizarea acestui
instrument usor disponibil si interpretarea rezultatelor
sale in contextul corect pot ajuta la detectarea precoce
a infectiilor postoperatorii, cu sporirea vigilentei asupra
acestor categorii de paciente.
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DEFECTELE DE CICATRICIU POST-CEZARIAN

Departamentul Obstetricd si Ginecologie, Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie “Nicolae Testemitanu”
Institutia Medico-Sanitard Publicd Spitalul Clinic Municipal "Gh. Paladi”

SUMMARY
POST-CESAREAN SCAR DEFECT

Key-words: post-cesarean scar defect, repeated cesarean section, istmocele.

Post-cesarean scar defect is a common complication in women with a history of cesarean section and a significant risk
factor for subsequent pregnancies and, especially, for future births.

The prevalence of post-cesarean scar defect varies from 24% to 70% on transvaginal ultrasonography and from 56%
to 84% on sonohysterography. Possible risk factors for the development of post-cesarean scar defect include: multiple
C-sections, uterine position, labor before cesarean section, and the surgical technique used to close the uterine incision.
The predominant symptoms associated with post-cesarean scar defect are abnormal uterine bleeding, dysmenorrhea,
dyspareunia, chronic pelvic pain, and secondary infertility.

PE3IOME
OJE®EKT PYBITA HA MATKE ITIOCJIE KECAPEBA CEYEHUA

KnroueBbie ctoBa: ,E[C(I)QKT py6ua Ha MaTKe II0CJI€ KecapeBa CEI€HN A, MHOJKECTBEHHDIE K€Cape€Ba CEYEHNA, UICTMOLIEIIE.

JedexT pybuia Ha MaTKe ITOC/Ie KecapeBa CEYeHs - 4acTOe OCTIOKHEHNE Y KeHIIVH, IIepeHeCIINX KecapeBO CeYeHNe B
aHaMHe3e, i 3HaYUTENIbHbII (aKTOpP pUCKa /s HOCTERYOMMX OepeMeHHOCTel 1, 0COOEeHHO, OYAYLINX POTOB.
PacnipocTpaneHHOCTD pyO110BOTO fedeKTa IOoCe KecapeBa cedeHus KonebmeTcs oT 24% 1o 70% npu ob6cenoBaHum
C IOMOIIIbI0 TPAHCBAIVMHAIBHOTO YIbTPa3BYKOBOI'O MCCIeOBaHMA U OT 56% [0 84% Ipy 06C/Ie0BaHNUM C IIOMOILBIO
coHorucreporpadum. BosMo>xHble paKTOPbI prcKa pasBUTHA pyO1[0BOTo AedeKTa IoC/Ie KecapeBa Ce4eH s BKTIOYaoT
MHO>XeCTBEHHbIE KecapeBa Ce4eHIs, I0JI0KeHNe MaTKY, POfioBas JeATeNbHOCTD IO ONEePaTMBHOTO BMEIIATe/TbCTBA U
XMPYPrUYecKUil MeTOJ YIIMBaHNA pa3pe3a MaTKI.

ITpeob6nagaromymy CUMITOMaMM, CBA3aHHBIMI C JeheKTOM py6bLa oc/e KecapeBa cedeHIs], AB/II0TCS aHOMa/IbHOE
MaTO4YHOE KpOBOTEYEeHNE, AUCMEHOpes], AVCIIapeyHIIs, XPOHIYecKas Ta3oBas 00/Ib 1 BTOpUYHOe OecIuionye.

Introducere. Operatia cezariand (OC) este o interventie  sarcina ectopicd cu localizare la nivelul cicatriciului post-
de finalizare a sarcinii sau nasterii in conformitate cu  cezarian, sunt frecvent descrise in asociere cu DCC [3, 4,
indicatiile aparute. Desi este o procedurd extrem de 5,6,7,8].Inplus, DCC poate creste riscul complicatiilor in
sigurd, nasterea prin cezariand (NC) poate induce o  procedurile ginecologice, cum ar fi insertia dispozitivului
varietate de complicatii acute si cronice, iar cresterea  intrauterin, ablatia endometriald, evacuarea uterului si
ratelor OC primare si repetate contribuie la dezvoltarea  transferul de embrion [8, 9].

unui numér tot mai mare de complicatii [1, 2]. Unadintre  In ultimii ani, au fost publicate numeroase studii dedicate
aceste complicatii — defectul de cicatriciu post-cezarian ~DCC, denumit in literatura de specialitate si istmocel,
(DCC) - este asociat cu diverse probleme ginecologice  punga sau nisd. DCC reprezinta o vindecare inadecvata
si obstetricale. Complicatiile obstetricale, determinate a miometrului la locul inciziei cezariene. In studiile
de DCC sunt bine cunoscute si documentate. Ruptura  anterioare, prevalenta DCC varia foarte mult - de la 6,9%
uterind, dehiscenta cicatriciald, placentatia anormald  pana la 69%, fapt determinat de diversitatea populatiei
si sarcina ectopicd pe cicatriciul post-cezarian sunt de studiu, definitiei DCC, metodelor si criteriilor de
complicatiile relativ rare ale DCC, dar cu consecinte  diagnostic si numarului de OC [4, 10]. OC anterioare,
grave. Sechelele ginecologice datorate vindecarii deficita-  indeosebi OC multiple, sunt considerate un factor de
re a cicatricilor uterine dupa OC sunt identificate recent.  risc major pentru dezvoltarea DCC, stadiul avansat de
Hemoragiile sau petele post-menstruale, dismenoreea, travaliu i uterul retrovers, de asemenea, au fost asociate
durerile pelvine cronice, dispareunia, infertilitatea si cu DCC [10, 11].
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Scopul acestei lucréri constd in elaborarea unei sinteze
narative a studiilor contemporane privind DCC la
femeile cu OC multiple si incidenta acestora in functie de
numirul de NC.

Material si metode. Pentru realizarea scopului trasat, a
fost efectuatd cdutarea initiala a literaturii stiintifice de
specialitate, identificate de motorul de cautare Google
Search si din bazele de date PubMed, Hinari, SpringerLink
si Scopus (Elsevier). Publicatiile au fost selectate dupa
urmadtoarele cuvinte cheie: “defect de cicatriciu post-
cezarian”, “istmocel de cicatriciu post-cezarian’, “nisd
de cicatriciu post-cezarian’, “punga de cicatriciu post-
cezariand’, “complicatii materne’, “morbiditate maternd”
Dupéd procesarea informatiei din bazele de date, am
selectat toate publicatiile in limba englezéd incepand cu
luna januarie 1990.

Pentru selectarea avansatd a surselor bibliografice, au
fost aplicate urmatoarele filtre: articole cu text integral,
articole in limba englezd, articole publicate in perioada
anilor 1990-2020. Dupd o analizd preliminara a titlurilor,
au fost selectate articole originale, editoriale, articole
de sintezd narativd, sistematicd si meta-analizd care
contineau informatii relevante si concepte contemporane
despre DCC in OC. Aditional, a fost realizatd o cautare
in listele de referinte bibliografice ale surselor identificate
in vederea evidentierii unor publicatii suplimentare
relevante, care nu au fost gésite in timpul cautarii initiale
in bazele de date. Conform criteriilor de cautare au fost
identificate 594 de articole integrale. Bibliografia finala
contine 54 de surse relevante, care au furnizat informatii
despre DCC si asocierea acestora cu OC.

Rezultate si discutii. Defectul de cicatriciu post-cezarian
reprezintd o discontinuitate miometriala sau un defect
anecogen (hipoecogen) triunghiular in peretele uterin
anterior la locul unui cicatriciu post-cezarian anterior,
baza cédruia comunicd cu cavitatea uterina (defect
anatomic). DCC este cea mai frecventd complicatie dupi
o NC [10, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18].

Existd mai multe definitii ultrasonografice ale DCC: 1)
subtierea miometrului (o zond anecogena) cu o addncime
de cel putin 1 mm si indentatia miometrului de cel putin
2 mm adancime la locul cicatriciului post-cezarian [10,
19, 20]; 2) o indentatie ce reprezintd discontinuitatea
miometriald la locul cicatriciului dupa OC cu o addncime
de cel putin 2 mm [21, 22, 23]; 3) oricare indentatie
ce reprezintd discontinuitatea miometriala la locul
cicatriciului post-cezarian care comunica cu cavitatea
uterind sau cavitatea cervicala [5].

DCC sunt clasificate in defecte mici sau defecte
mari in functie de grosimea peretelui deficientei
miometriale. Un defect mare este definit ca o deficientd
miometriald severa care implica >50% sau chiar >80%
(la ultrasonohisterografie cu contrast) din grosimea
miometrului adiacent sau ca grosimea miometrului
rezidual (GMR) <2,2 mm la ultrasonografie (USG)
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transvaginald si <2,5 mm la ultrasonohisterografie
[8, 11, 12, 13, 24]. DCC pot fi subclasificate dupd cum
urmeazd: 1) DCC simple; 2) DCC simple cu o ramuré;
3) DCC complexe (cu mai multe ramuri) [32]. In scop
de management, unii savanti au adoptat limita GMR <3
mm ca defect mare si >3 mm ca defect mic [5, 17, 18, 20,
25, 26].

Au fost descrise diferite forme ale DCC: semicerc,
dreptunghi, picaturd, formd de pand (triunghiulard),
chisturi de incluziune (rotunde sau ovale), liniare,
neregulate si defecte multiple. Conform datelor din
literatura de specialitate, in cele mai multe cazuri (82,0-
91,8%) DCC au fost triunghiulare si semicirculare
(50,4%), iar celelalte (8,2-18,0%) cu forme diferite:
circulare, ovale sau defecte totale. Circa 89,0% dintre
DCC au fost situate central in cicatriciu si in 11,0% din
cazuri au fost localizate lateral [12, 23, 27, 28, 29].
Etiopatogeneza insuficientei cicatriciale post-cezariene si
a formiérii DCC este incid in curs de investigare. Existd o
incidenta tot mai mare a DCC si sechelelor sale, care nu
sunt, probabil, explicate in totalitate prin perfectionarea
diagnosticului sau cresterea ratei OC. Evaluarea factorilor
etiologici, importanti pentru formularea strategiilor
preventive, are, la momentul actual, o atentie redusi.
O revizuire recentd a literaturii de specialitate afirma
cd tehnica chirurgicald de inchidere a inciziei uterine
este cel mai important factor determinant al dezvoltarii
DCC si sechelelor pe termen lung. Necroza ischemica a
tesutului miometrial explicé cel mai bine formarea DCC,
insoteste cicatricile si aderentele. Alti factori precum
localizarea inciziei pe colul uterin, formarea aderentelor
si factorii specifici pacientilor par a fi mult mai putin
importanti in etiologie. Inchiderea uterului cu suturi
intr-un singur strat sau in strat dublu, detaliile mai fine
ale tehnicii chirurgicale care obtin rezultate bune fara a
induce ischemie tisulard sunt mai importante. Suturile
absorbabile continue, fira blocare, in doui straturi, fira
a include o mare parte din decidua si fard etanseitate
(constrangere/devascularizare) nejustificatd realizeazd
cea mai bund apozitie, fird devascularizarea marginilor
miometriale, si pot contribui la o vindecare buni a
cicatriciului uterin. Tehnica de suturare cu un singur
strat poate fi rezervatd pentru marginile miometriale
subtiri, in special in timpul OC repetate. Aderentele intre
uter i vezica urinard/peretele abdominal sunt asocieri
frecvente, dar nu sunt cauzale pentru DCC. Actualmente,
pentru a preveni aderentele sunt recomandate tehnici
rapide si simple de inchidere peritoneald cu doar una sau
douad suturi intrerupte [26].

Cu toate acestea, pana in prezent nu s-a stabilit ferm daca
tipul de inchidere a histerotomiei afecteazd vindecarea
plagii, prevalenta si dimensiunea DCC formate dupa OC
si a complicatiilor asociate cu DCC [30, 31].

DCC sunt preponderent asimptomatice sau cu simptome
nespecifice, nu sunt luate in considerare si nu sunt cautate,
insd acestea, indeosebi defectele mari, reprezintd un
factor predispozant pentru complicatii severe in sarcinile
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ulterioare, cum ar fi ruptura uterind, sarcina pe cicatriciul
post-cezarian sau aderenta placentard anormala [13, 18,
32, 33, 34].

Majoritatea cazurilor de DCC sunt diagnosticate inciden-
tal la NC repetata, dar unele sunt identificate in timpul
unui examen prenatal prin USG [35]. Majoritatea studiilor
precoce despre DCC s-au bazat pe USG transvaginala,
iar studiile ulterioare au constatat sonohisterografia cu
contrast mai sensibild si mai fiabild pentru detectarea
DCC, fapt care demonstreaza ci rezultatele obtinute prin
USG transvaginald pot fi, probabil, subestimate. Odata
identificat, DCC este evaluat prin inregistrarea latimii
defectului, adancimii defectului, GMR asupra defectului,
grosimii miometrului adiacent defectului §i raportului
de vindecare (GMR/grosimea miometrului adiacent
defectului [11, 17, 21].

Importanta clinicd a DCC mare nu este cunoscuta, insd
acestea sunt considerate un factor predispozant cu risc
mai mare de complicatii in sarcinile ulterioare (dehiscenta
si ruptura uterind — 42,9%, aderenta placentard anormals,
sarcina pe cicatriciul post-cezarian), comparativ cu
cicatricile intacte sau cu DCC mici (5,3%) [10, 12, 13, 14,
15, 16]. GMR micé si DCC sunt asociate cu simptome
ginecologice si complicatii obstetricale in sarcina si
nasterea ulterioara si cu infertilitate [36]. Complicatiile
cicatriciale dupd OC sunt probleme de sdnitate materna
cauzate direct de OC anterioard sau OC multiple, atunci
cand toti ceilalti factori functionali si/sau anatomici au
fost exclusi. Aceste complicatii se pot manifesta atét la
femeile non-gravide, cat si la femeile in timpul sarcinii si
nasterii [10, 12, 13].

Complicatiile obstetricale ale OC anterioare (ruptura
uterind, dehiscenta cicatriciald, aderenta placentara
anormald etc.) sunt bine cunoscute si au fost
documentate in numeroase articole si manuale. Cu
toate acestea, sechelele ginecologice datorate vindecarii
deficitare a cicatriciului uterin sunt identificate si descrise
recent. Desi, de obicei, sunt asimptomatice si depistate
intamplator la examenul prin USG, DCC prezinta o gamd
largd de prezentiri clinice, constatate semnificativ statistic
mai frecvent, comparativ cu femeile fird DCC: hemoragii
uterine anormale, caracterizate in principal ca sdngerari
post-menstruale (28,9-82%) sau pete post-menstruale
(20,0-34%), sarcina pe cicatriciul post-cezarian (13,0-
72,2%), dureri pelvine cronice (36,9-46,2%), dismenoree
(52,0-53,1%), infertilitate secundard (34,8-71,5%) si
dispareunie (18,3-24,2%) [6, 8, 17, 18, 37, 25, 38]. Aceste
complicatii sunt cauzate de inflamatia cronicd, polipii
mici si/sau infiltrarea limfocitard a cicatriciului [18].
Dehiscenta utering, ruptura uterind, placenta praevia si
aderenta placentara anormala (placenta accreta/increta/
percreta) sunt, de asemenea, asociate cu DCC [8, 17, 21].
Prevalenta raportatd a DCC in literatura de specialitate
variazd foarte mult. In functie de populatia studiati,
metoda utilizatd pentru evaluare si perioada postopera-
torie la care au fost efectuate examindrile ultrasonografi-
ce, studiile anterioare au raportat o prevalenta de 6,9-69%.
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Studiile contemporane au determinat DCC simptomatice
sau relevante clinic de la 19,4% pana la 88% [4, 6, 8, 37,
39], 24-74% la examinarea prin USG transvaginald, 56-
84% la examinarea prin sonohisterografie cu contrast
(solutie salind sau gel) [5, 17, 25, 29, 40, 41, 42] si 75%
la examinarea prin histeroscopie [43] printre femeile cu
cel putin o NC. DCC mari sunt mai putin frecvente, cu
o prevalentd raportatd in limitele 11-45%, in functie de
definitie i de metoda utilizatd pentru evaluare [26].

Un studiu de cohortd observational prospectiv recent,
realizat prin sonohisterografie pe un lot din 371 de femei
la 6 luni dupa OC, a relevat o prevalentd a DCC de 45,6%
[27]. Alt studiu de cohorta observational prospectiv
recent, realizat prin USG transvaginald la 6 luni dupd
OC pe un lot din 514 femei, a constatat o prevalentd a
DCC de 43,4% [21]. Un studiu retrospectiv de cohorts,
realizat prin USG transvaginald pe un lot din 98 de femei
neinsdrcinate, in premenopauzi, cu una sau mai multe
OC anterioare a determinat o prevalentd a DCC de 30,6%
[44]. Un studiu randomizat controlat, realizat prin USG
transvaginald la 6-24 de luni dupd OC pe un lot din 435
de femei, a remarcat o prevalentd a DCC de 28,0% [45].
Printre 108 femei cu 0 OC anterioara in travaliu avansat
(dilatatia cervicald =5 cm), 71,9% au prezentat DCC la
6-9 luni dupid OC, inclusiv 51,9% DCC mici si 20,4%
DCC mari [10].

O revizuire sistematicd a literaturii, publicata in 2012,
si un studiu randomizat controlat, publicat in 2020, au
constatat prevalenta DCC la femeile non-gravide cu OC
anterioare in functie de metoda de diagnostic: 58% prin
histerografie, 41-59% prin sonohisterografie si 21-37%
prin USG transvaginald. Sonohisterografia a fost asociata
cu o ratd si dimensiuni mai mari a DCC, comparativ cu
USG transvaginald [20, 23].

Aceastd variabilitate largd a detectdrii, prevalentei si
dimensiunii DCC depinde de indicatiile pentru OC
realizatd, definitie, metoda utilizatd pentru evaluare si
calendarul examinirii, tehnica chirurgicald utilizata
(nivelul si tipul de inchidere a inciziei uterine), intervalul
dupi OC, designul studiului §i experienta cercetatorului
(4, 6, 36, 46, 47].

Datele recente sugereazi ca incidenta DCC, in general,
si a defectelor mari, in particular, creste concomitent cu
numirul OC [19, 25, 32, 37, 48]. La evaluarea prin USG
transvaginald, incidenta unui DCC constituie 35-61%
dupd prima OC, 76-81% dupid 2 OC si 88-100% dupi 3
si mai multe OC [16, 19, 32, 37]. Incidenta unui defect
mare a alcétuit 14%, 23% si 45%, iar a unui defect total -
6%, 7% si 18% dupa 1, 2, si 3 OC, respectiv [16]. Astfel,
un DCC mai profund este observat la femeile cu doua
sau mai multe OC, fapt care sugereaza cd concomitent cu
lezarea repetatd a uterului, vindecarea cicatriciului este
afectatd si peretele uterin se subtiaza [49].

DCC trebuie suspectat la femeile care prezintd pete
post-menstruale (elimindri maronii mai mult de 2
zile dupd sfarsitul menstruatiei), dismenoree, dureri
pelvine cronice, dispareunie, infertilitate secundara
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si antecedente de OC, mai ales atunci cind alte cauze
(anovulatie, mioame, polipi, hiperplazie si endometritd
cronicd) nu pot fi identificate [7, 8, 32, 36, 49, 50, 51].
Deoarece nu exista criterii definitive pentru diagnostica-
rea unui DCC, se pot utiliza mai multe metode imagistice
pentru a evalua integritatea peretelui uterin si pentru a
diagnostica un DCC. Cu toate acestea, USG transvaginald
si sonohisterografia cu contrast sunt mai accesibile decat
imagistica prin rezonanta magneticd, mai putin invazive
decét histeroscopia §i produc mdsurdtori specifice,
sensibile, fiabile si rentabile pentru diagnosticarea DCC
(8,17, 18].

Actualmente, cele mai bune mdsuri de prevenire a
complicatiilor cicatriciului post-cezarian sunt, cu
sigurantd, reducerea numirului de OC, in special in
sarcinile cu risc scdzut, deschiderea uterului transversal
in SUIL, inchiderea histerotomiei cu suturd intr-un strat
continuu cu ac mare pentru a ldsa cit mai putin material
de suturare [54].

Managementul DCC poate fi medical sau chirurgical.
Tratamentul medicamentos al DCC include controlul
simptomelor, in primul rdnd reducerea metroragiei. A
fost raportatd prevenirea hemoragiilor recurente la peste
80% dintre femei. In caz de esec sau contraindicatii la
tratamentul medical, trebuie luat in vedere managemen-
tul chirurgical in functie de gravitatea simptomelor,
dorinta de a péstra sau nu uterul, dimensiunea DCC
si GMR. Corectia chirurgicala a DCC include rezectia
histeroscopica,  excizia  laparoscopicd, repararea
transvaginald, ablatia endometriald sau tratamentul
combinat. Optiunea finald pentru tratamentul DCC
este histerectomia. Desi femeile asimptomatice care
prezintd DCC nu ar trebui tratate, acele care doresc sa
conceapd o sarcind pot necesita reparatie chirurgicald,
datorita riscului ridicat de ruptura uterind sau sarcina pe
cicatriciul post-cezarian [8, 15, 25, 32, 51, 52, 53].

in concluzie, defectul de cicatriciu post-cezarian este
o complicatie frecventd la femeile cu operatii cezariene
in antecedente si un factor de risc semnificativ pentru
urmadtoarele sarcini si, mai ales, pentru viitoarele nasteri.
Toate sarcinile la femeile cu operatii cezariene anterioare
sunt considerate a fi expuse unui risc ridicat de complicatii
ginecologice sau obstetricale ale defectelor de cicatricii
post-cezariene, frecventa carora sporeste concomitent cu
cresterea numarului de nasteri prin cezariand. Mai mult,
nu exista niciun factor care ar putea servi drept criteriu
de prognostic pentru obstetricieni in luarea deciziei unei
nasteri vaginale dupé operatia cezariana [4, 8, 12, 37, 54].
Defectele de cicatricii post-cezariene sunt preponderent
asimptomatice si depistate incidental la examenul prin
ultrasonografie ca o zona anecogend sau hipoecogend
(defect de umplere) in interiorul miometrului segmen-
tului uterin inferior, la locul inciziei cezariene precedente,
care comunicd cu uterul sau cu cavitatea cervicala [4, 12,
37, 54].

Prevalenta defectului de cicatriciu post-cezarian variaza
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de la 24% pénd la 70% la examenul prin ultrasonografie
transvaginald si de la 56% pénd la 84% la examenul
prin sonohisterografie. Factorii de risc posibili pentru
dezvoltarea defectului de cicatriciu post-cezarian includ
OC multiple, pozitia uterind (uterul retrovers), travaliul
inainte de OC si tehnica chirurgicald utilizatd pentru
inchiderea inciziei uterine (inchiderea miometrului
cu suturi blocate intr-un singur strat). Simptomele
predominante asociate cu defectul de cicatriciu post-
cezarian sunt hemoragiile anormale uterine, in primul
rand petele post-menstruale, dismenoreea, dispareunia,
durerile cronice pelvine si infertilitatea secundara [5, 25].
Desi, in ultimii ani problema defectului de cicatriciu
post-cezarian a atras atentia si ingrijorarea specialistilor
din intreaga lume, nu exista ghiduri pentru diagnosticul,
tratamentul si prevenirea acestei complicatii a operatiilor
cezariene, deoarece evolutia naturald a defectului de
cicatriciu post-cezarian nu a fost complet elucidata [8,
21].
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© VATAMAN ELENA

VATAMAN ELENA

EFECTELE MENOPAUZEI CHIRURGICALE ASUPRA DENSITATII
MINERALE OSOASE SI OSTEOPOROZEI

Departamentul Obstetricd si Ginecologie, Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”

SUMMARY
EFFECTS OF SURGICAL MENOPAUSE ON BONE MINERAL DENSITY AND OSTEOPOROSIS

Key words: surgical menopause, hysterectomy, osteoporosis, bone mineral density.

Surgical menopause is associated with endocrine changes and alteration in bone metabolism which contributes to
decreased bone mineral density (BMD), increased risk of osteoporosis and fractures, significantly affecting the quality
of life of these patients. The aim of the study was to estimate BMD changes in women with surgical menopause of
reproductive and premenopausal age. A prospective observational study was performed. The study included 30 women
with surgical menopause: 27 with hysterectomy without ovarectomy and 3 with bilateral ovarectomy (mean age 43.6
£ 3.7 years). BMD was assessed by the DXA method - dual energy X-ray absorptiometry at the hip joint. The results
of the study showed that 86.7% of enrolled patients had BMD within the norm and 13.3% - low BMD (estimated as Z
< -2.0 score). At one postoperative year, 60% had normal BMD, 33.3% - low BMD and 6.7% - osteopenia. There was a
downward trend in BMD by 3% per year (with limits ranging from 1.6-4.2% per year). Hysterectomy with or without
ovarectomy may be associated with decreased BMD, increased risk of osteoporosis, and fracture. Early diagnosis and
individualized treatment can prevent functional decline, complications and maintain quality of life in this group of
patients.

PE3IOME

BJIMAHUE XUPYPTUYECKOV MEHOIIAY3bl HA MUHEPAJIBHYIO INTOTHOCTD KOCTEN U
OCTEOIIOPO3

KnroueBbie cioBa: XNpypruieckas MeHoIays3a, IMCTEpIKTOMNA, OCTEONIOPO3, MITHEpPa/IbHaA IIJIOTHOCTD KOCTeIL.

Xupyprudeckass MeHOIay3a CBsI3aHa C SHJIOKPMHHBIMM VM3MEHEHMAMY U M3MeHeHueM MeTabonmaMa KOCTeli, 4YTO
CIIOCOOCTBYET CHVDKEHVIO MMHEpPaIbHON IIOTHOCTU KocTHOM Tkanu (MIIK), yBemudyeHuio pucka ocreomoposa
U TIepe/IOMOB, YTO 3HAUMTE/NIbHO BAMsET Ha KAaueCTBO JKM3HU 3TUX MalMeHToB. llenb mccienoBaHMs - OLIEHUTH
n3meHenysa MIIK y >KeHIIMH ¢ XMPYPru4ecKoil MeHONaysbl pelpOAYKTUBHOTO M NPEMEHOIAy3a/IbHOTO BO3pacTa.
BbU10 IIpOBENeHO IPOCIEKTUBHOE 00CepBaI[MOHHOE MCCIefoBane. B uccnegoBanme 6pu11 BKIIOYEHB! 30 SKEHIINH C
XMPYPrudecKoii MeHOIIay3011: 27 C TUCTepIKTOMIeN 63 OBapMIKTOMUM U 3 C IBYCTOPOHHEIT OBapyaKTOMYeN (CpeRHuil
Bo3pacT 43,6 + 3,7 roga). MIIK onennBanu meronom [IPA - [ByXaHepreTM4ecKoii peHTTeHOBCKOIL abCcopOIoMeTpun
B Ta300epeHHOM cycTaBe. Pe3ynbTaTbl MCCIefOBaHNA IIOKa3bIBAIOT, YTO 86,7% BK/IIOYEHHBIX IALMEHTOB VIMEIN
MIIK B npegnenax HopMbl, a 13,3% - Huskyio MIIK (onenka Z < -2,0 6amta). Yepes rog nocne onepaunu y 60% MITK
6bl1a B TIpefenax HOpMbIL, ¥ 33,3% - Huskaa MIIK u y 6,7% - octeonenus. Habmoganach TeHEeHIMA K CHIDKEHMUIO
MIIK na 3% B rop (c npegenamu 1,6-4,2% B rox). [ucrepakromust ¢ wim 6e3 OBapMIKTOMUM MOXET OBITh CBsI3aHA
co camkeHreM MIIK, MoBbIIEHHBIM PUCKOM OCTEONOPO3a U IIepeToMOB. PaHHAA [MarHOCTHKA ¥ MHAVBULYaIbHOE
JIedeHue MOTYT IIPefOTBPATUTh (PYHKIMOHAIBHOE CHYDKEHME, OCTIOKHEHVS M COXPAaHUTh KaueCTBO JXM3HU B ITOM
TpyIIe ManueHToB.
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Introducere. Osteoporoza este o boald scheleticd
sistemicd caracterizatd prin sciderea masei osoase
si deteriorarea micro-arhitecturald a tesutului osos,
cu o crestere consecventd a fragilititii osoase §i a
susceptibilitatii la fracturi. Cunoscutd in principal ca o
patologie a femeii postmenopauzale, osteoporoza este
consideratd o tulburare ,silentioasd”, deoarece pierderea
de minerale are loc fira simptome evidente [1].
Aproximativ 30% dintre femeile din India cu vérsta de
peste 50 de ani aflate in perioada de menopauza sufera
de osteoporozd, in timp ce 35% se considerd ci sunt
expuse riscului [2]. Peste 10,2 milioane de americani
au osteoporoza si alte 43,4 milioane au densitate osoasa
scdzutd [1]. Aproximativ una din doud femei caucaziene
va experimenta o fracturd legatd de osteoporozi la un
moment dat in viata ei. Desi osteoporoza este mai putin
frecventa la afro-americani, cei cu osteoporoza au acelasi
risc crescut de fracturd ca si caucazienii [1]. Peste varsta
de 50 ani o femeie din 3 are o fractura osteoporotica de-a
lungul vietii si o femeie din 3 cu fractura de sold decedeazd
la 6 luni dupa accident prin complicatiile ei [16]. S-a
estimat ca speranta de viaté la femei in menopauza, dupi
o fracturd osteoporotica este mai mica decét la femeile
cu cancer al glandei mamare. Aceste estimri par a fi
similare si pentru Republica Moldova, probabil si cu un
impact mai sever [3].

Asa dar, osteoporoza reprezintd actual o importantd
problemd de sanatate publica, atat la nivel mondial, cat
si pentru Republica Moldova, deoarece consecintele
acesteia - fracturile de fragilitate - conditioneaza cresterea
morbiditatii $i mortalitétii, a ratei inalte de invaliditate si,
respectiv, cresterea cheltuielilor [3].

Menopauza chirurgicald este definitd ca incetarea
menstruatiei in urma ovarectomiei Dbilaterale sau
ablatia iatrogend a functiei ovariene [6, 18, 19]. Pe de
alta parte ghidul NICE (2019) si ghidul German de
peri- si postmenopauzd (2020) recomandi stabilirea
diagnosticului de menopauzd la femeile dupa
histerectomie cu simptome vasomotorii [17, 22]. Prin
urmare, termenul de menopauza chirurgicala este utilizat
pe larg in literatura de specialitate in raport cu femeile
a céror functie menstruali a fost intreruptd ca urmare a
indepdrtarii ovarelor, ovarelor si a uterului sau numai a
uterului [20, 21].

Atat menopauza naturald cat si menopauza chirurgicald
este asociatd cu modificdri endocrinologice si modificari
ale metabolismului osos si mineral [4]. Relatia dintre
epuizarea estrogenului dupd menopauzd §i pierderea
osoasd a fost bine stabilita. Se considerd ci deficitul de
estrogen este responsabil pentru 75% din pierderea
osoasd care apare la femeile aflate in postmenopauza
[2]. Datele literaturii releva faptul c¢i in primii 3 ani
dupd menopauza, densitatea osoasd scade cu 2,4% pe
an si apoi scade la 1,2% anual [5, 16]. Existd studii care
sustin ca pierderea osoasd poate ajunge pand la 20% la
18 luni dupd histerectomie cu ovarectomie bilaterald.
Deci, histerectomia cu ovarectomie bilaterald inainte de
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varsta de 45 de ani este un factor de risc stabilit pentru
osteoporoza [6].

Actualmente, in literatura, este raportat cd, histerectomia
la femeile de vérsta reproductiva si premenopauzald scade
rezerva ovariand, conduce la atrezia foliculara si, ulterior,
are loc secretia redusd de estrogen pe termen lung.
Femeile care suferd histerectomie vor avea o pierdere
minerala osoasa graduald mai mare decét femeile cu uter
intact si au un risc crescut de osteoporoza [4]. In prezent
histerectomia raméane una dintre cele mai frecvente
interventii ginecologice efectuate in majoritatea tdrilor
[7,13]. Aproximativ 1 din 9 femei cu vérsta cuprinsa intre
35 si 45 de ani au suportat histerectomie [8].
Diagnosticul si tratamentul individualizat precoce la
femeile cu menopauza chirurgicald de varsta reproductiva
si premenopauzald pot preveni declinul functional al
densitdtii minerale osoase, aparitia complicatiilor si
mentine calitatea vietii la aceastd grupa de paciente.

Scopul studiului. Prezentul studiu a avut scop de a
estima modificdrile densitatii minerale osoase la femeile
cu menopauza chirurgicald de varstd reproductivd si
premenopauzala.

Materiale si metode. Studiul actual se bazeazd pe
o analizd observationald prospectivd a 30 de cazuri
de histerectomie cu sau fird ovarectomie bilaterald
la femeile de varstd reproductivd si premenopauzala
(lotul de cercetare). Studiul a fost realizat in cadrul
Departamentului obstetricd si ginecologie a Universititii
de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”
(baza clinicd a Spitalului Clinic Municipal ,Gheorghe
Paladi”) in perioada ianuarie 2020 — martie 2021.
Protocolul de cercetare a fost aprobat de citre Comitetul
de Etica a Cercetarii al USMF ,Nicolae Testemitanu”
din Republica Moldova (procesul verbal nr. 17 din
12.04.2019).

Criteriile de includere in acest studiu au constituit
ginecopatele de varstd reproductivd si premenopauzald
care urmau si suporte histerectomie cu sau fard
ovarectomie pentru patologie benignd a uterului si care
au semnat acordul de acceptare in proiectul de cercetare.
Criteriile de excludere au servit pacientele care au supor-
tat histerectomie cu ovarectomie unilaterald, pacientele
cu patologii severe renale, hepatice sau cardiace, diabet
zaharat, patologie oncologicd si patologie psihiatricd,
pacientele care nu au acceptat conditiile de participare
in studiu (prin refuzul semndrii acordului informat) si
pacientele care au refuzat continuarea participdrii in
studiu la diferite etape ale procesului de cercetare.
Subiectii au fost selectati si inrolati consecutiv, din
programul operator al zilei, care se referea la chirurgia
ginecologicd electivd. Pacientele eligibile au fost
examinate preoperator prin intermediul interviului
standardizat, examenul medical general obiectiv,
verificarea rezultatelor testelor de laborator si paraclinice.
In cercetare au fost evidentiate si studiate datele generale,
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tipul interventiei chirurgicale, prezenta factorilor de risc
pentru dezvoltarea osteoporozei.

Densitatea minerald osoasd (g/cm?) a fost masuratd prin
metoda DXA (absorbtiometrie duald cu raze X) la nivelul
colului femural la inrolare in studiu sila 1 an postoperator.
Aceasta s-a realizat cu ajutorul osteodensitometrului,
model Discovery A (S/N 84898), versiunea 13.1.2:3 Hip.
In urma evaluirii, a fost calculat valoarea scorului T si Z,
pe baza céruia s-a stabilit diagnosticul osteodensitomet-
ric. Scorul T reprezintd diferenta dintre densitatea
minerald osoasd a pacientului si valoarea medie in
populatia tAndra, exprimata in deviatii standard. Conform
criteriilor Organizatiei Mondiale a Sinitatii, un scor
T > -1 deviatii standard este normal, un scor T cuprins
intre -1 si -2,5 indicd osteopenia, in timp ce scorul T <
-2,5 semnificd osteoporozd [1]. Scorul Z este definit ca
diferenta dintre densitatea minerald osoasa a pacientului
si valoarea medie in populatia de aceeasi varstd si sex.
Societatea Internationald pentru Densitometrie Clinicd
(ISCD) recomanda pentru femeile in premenopauza si
cele de vérstd reproductiva utilizarea scorului Z, fiind
mai util decat scorul T. Conform ISCD scorul Z <-2.0
reprezintd densitate minerald osoasd joasd pentru varsta
cronologici iar cel peste —2,0 fiind in intervalul asteptat
pentru varsta respectiva [1].

Lotul de control a fost constituit din 30 de femei fara
histerectomie de vérstd similard celor incluse in lotul de
cercetare care au efectuat densitometria colului femural
la alte indicatii.

Datele primare au fost numerizate in tabele Excel, dupa
care au fost importate in softul de analizi statistica SPSS
(versiunea 20.0; IBM, Armonk, NY, SUA). Datele de tip
categorie sunt prezentate drept valori absolute si relative,
mediand si valori extreme. Datele de tip continuu sunt
prezentate sub forma de medie si valori extreme.

Rezultate

Virsta pacientelor incluse in studiu a variat in limita 35
si 48 ani (43,6 ani +4,2.), fira diferente semnificative in
lotul de control - 39 si 48 de ani (44 + 4,5).

Analiza volumului operator a evidentiat faptul ca cele
mai multe histerectomii au fost fird anexectomie (in
27 cazuri). Histerectomie cu anexectomie bilaterald s-a
efectuat in 3 cazuri. In 26 cazuri a avut loc histerectomie
subtotala si in 4 cazuri - histerectomie totald. Abordul
chirurgical a fost prin laparatomie.

Remarcam faptul cd indicatia pentru histerectomie
subtotald fira anexe in toate cazurile a fost miomul uterin.
Cauza histerectomiei totale a fost miomul uterin asociat
cu patologia colului uterin (HSIL si LSIL) iar pentru
histerectomie cu ovarectomie bilaterala — miomul uterin
asociat cu chisturi ovariene. Caracteristica generald a
lotului cercetat sunt prezentate in tabelul 1.
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Tabelul 1
Caracteristica generala a lotului de cercetare
Variabila media extreme
Varsta, ani 43,6 35-48
Graviditatea, nr 2,5 0-5
Parietatea, nr 1,7 0-2
Avorturi, nr 0,8 0-3
IMC, kg/m* 28,5 18-35

Compararea scorului Z la inrolare si peste 1 an dupi
histerectomie este redatd in tabelul 2. La inrolare in
studiu media scorului Z a fost -0.28 (cu limitele -2.2 -
1.9) iar peste un an de la interventie -0.46 (-2.4 - 2.6) ceea
ce demonstreazd sciderea densitétii minerale osoase la
aceasta categorie de paciente.

Tabelul 2
Scorul Z pentru femeile cu menopauza chirurgicala
Minimum | Maximum | Media Deviatia
standard
Scor Z la inrolare -2.2 1.9 -0.28 1.32
Scor Z peste 1 an -24 2.6 -0.46 1.67
Scorul Z la femeile de varstd reproductiva si

premenopauzald la un an dupd histerectomie cu sau fard
ovarectomie a fost mai mic in comparatie cu femeile de
varsta similard cu uter intact (-0.46 vs 0.03), tabelul 3.

Tabelul 3
Scorul Z la femeile cu menopauza chirurgicala
si lotul de control
Scorul Z1la 1 an dupa | Scorul Z la femeile fara
histerectomie histerectomie
Minimum -2.4 -2.1
Maximum 2.6 1.2
Media -0.46 0.03
Deviatia standard 1.67 0.90

Notd: valoarea p - 0.31

In tabelul 4 prezentim evolutia densititii minerale osoase
la femeile cu menopauza chirurgicald la inrolare si peste
1 an. Rezultatele studiului nostru denota ca 86.7 % din
paciente la inrolare aveau densitatea minerald osoasa in
limitele normei iar 13.3% - densitatea minerald osoasa
scazuta (estimatd ca scor Z < -2.0). La un an postoperator
60% aveau densitatea minerala osoasa in limitele normei
iar 40% - densitatea minerald osoasa scdzuta dintre care
6.7% - osteopenie (1 caz).

Tabelul 4

Evolutia densitatii minerale osoase la femeile cu
menopauza chirurgicala

DMO normala DMO scazuta
abs/% abs/%
DMO la inrolare 26 (86,7%) 4(13,3%)
DMO peste 1 an 18 (60%) 12 (40%)
Lotul de control 2 (6,6%) 28 (93,4%)

Notd: valoarea p - 0.09
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S-a constatat o tendinta de scadere a densitatii minerale
osoase in mediu cu 3% pe an (limitele cuprinse intre 1,6-
4,2% pe an).

Discutii

Este cunoscut faptul ca la menopauza pierderea de os
este mai mare decit osteoformarea datorita scaderii
estrogenilor iar ca urmare are loc pierderea densitatii
minerale osoasd cu aproximativ 2% in fiecare an din
primii 5 ani de postmenopauzd, apoi cu 1% pe an pani
la sfarsitul vietii ceea ce contribuie la aparitia osteopeniei,
apoi osteoporozei, cu schimbarea arhitecturii osoase si cu
cresterea riscului de fractura. S-a demonstrat cé la femeile
sandtoase terapia hormonald de substitutie administraté
pe durata de 2-3 ani poate avea efecte pe termen lung de
a reduce riscul de osteoporoza [16].

Pe de altd parte, in pofida sciderii productiei ovariene de
estrogen in timpul menopauzei naturale, ovarele continud
s produca testosteron si androstendinon incd multi ani.
Acesti androgeni sunt convertiti in estrond, estrogenul
primar din perioada postmenopauzad, in tesutul adipos,
muscular si ale pielii. In contrast, menopauza chirurgicald
are ca rezultat o reducere semnificativd a nivelului seric
atat de testosteron cit si de estradiol. Nivelul plasmatic
al androstendionei si testosteronului la femeile cu
menopauzi chirurgicala s-a dovedit a fi semnificativ mai
mic decat la femeile cu menopauzd naturald. Estrogenii
si androgenii inhibd resorbtia osoasd, iar androgenii
cresc formarea osoasa [4, 6, 8, 11]. Asa dar, dereglarile
hormonale la femeile cu menopauza -chirurgicald
contribuie la scaderea mai evidentd a densitatii minerale
osoase in comparatie cu menopauza naturald. Ca urmare
impactul asupra sdnitétii este mai mare iar calitatea vietii
acestor paciente scade semnificativ [4].

Totodatd, unii autori considera uterul un organ
hormonal important datorita secretiei de prostaglandine.
Prostaglandinele au fost primele substante identificate
ca posibile regulatori locali ai raspunsurilor fiziologice
si patologice la nivelul osului. Prostaglandina E2 este
principalul produs al metabolismului acidului arahidonic
in tesutul osos si s-a demonstrat initial cd este un
stimulator puternic al reabsorbtiei osoase. Prostaglandina
I2 si prostaglandina F2 alfa au fost, de asemenea,
identificate in culturile de celule osoase si organe si pot
afecta reabsorbtia osoasa. Din aceastd cauza a fost luata in
considerare posibilitatea histerectomiei ca factor de risc
pentru dezvoltarea osteoporozei [2].

Exista multe studii despre activitatea endocrina a ovarelor
dupd histerectomie. Se presupune ca histerectomia
duce la hipoestrogenism si la reducerea productiei de
gonadotropine, ducand la pierderea densitatii minerale
osoase. Identificarea timpului precis al insuficientei
ovariene poate fi dificild in cazul histerectomiei fara
ovarectomie. Siddle et al au declarat ca 1/3 din femeile cu
histerectomie isi pierd functia ovariand in decurs de 1-2
ani dupd operatie [2]. Cert este ca insuficienta ovariand
dupd histerectomie este un proces gradual asociat cu

47

INSTITUTUL MAMEI S$I COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

fluctuatii ale steroidogenezei si, prin urmare, nivelurilor
de gonadotropina. Relatia dintre insuficienta ovariana
si osteoporozd a fost observatd pentru prima datd de
Albright et al. De atunci, a fost discutata relatia cauzald
ocazionald intre insuficienta ovariana §i osteoporoza [10].
Scopul studiului nostru a fost de a estima modificarile
densitatii minerale osoase la femeile dupa histerectomie
cu sau fird ovarectomie. S-a constatat o tendintd de
scadere a densitdtii minerale osoase in mediu cu 3%
in primul an dupid interventie (limitele cuprinse intre
1,6-4,2% pe an) la aceasta categorie de paciente. Aceste
rezultate sunt in concordantd cu alte studii si datele
literaturii de specialitate.

Simoes RD et al. au constatat cd a existat o reducere
semnificativi a densitdtii minerale osoase la nivelul
coloanei vertebrale lombare si a femurului proximal la
femeile dupé histerectomie comparativ cu femeile care
nu au suportat acest tip de interventie. Rezultate similare
au fost gésite si de cercetétorii Ozkaya E et al. in studiul
lor, care au constatat cd densitatea minerald osoasa
este semnificativ mai scazutd la nivelul colului femural
in grupul femeilor cu histerectomie in comparatie cu
femeile aflate in menopauza naturald [2].

Gopinath RV et al. au demonstrat cd densitatea minerald
osoasd la femeile fira histerectomie a fost de 753,36
+ 176,2 g/cm* comparativ cu 973,2 +108,28 g/cm’ la
femeile cu histerectomie. Autorii au prezentat densitatea
minerald osoasd semnificativ mai mare in grupul femeilor
fard histerectomie cu o valoare p <0,05 [2, 14].

In 2018 au fost publicate rezultatele unui studiu care a
avut ca scop de a determina prevalenta osteoporozei la
femeile cu menopauza naturala si chirurgicald. In studiu
au fost incluse 66 de femei: 30 cu histerectomie (cu
varsta medie 45,93 ani) si 36 fird histerectomie (varsta
medie 47,19 ani). A fost determinata densitatea minerald
osoasd prin metoda DXA in ambele loturi. S-a constatat
cd 24 femei (80%) cu histerectomie aveau osteoporozi,
6 femei (20%) au avut osteopenie si nici o pacientd nu
a avut densitate minerald osoasa in limitele normei. In
timp ce la femeile din lotul de control, 14 (38,88%) au
avut osteoporozd, 16 (44,44%) au avut osteopenie si 6
(16,66%) au avut densitate minerald osoasd normala.
Autorii au concluzionat cd osteoporoza este semnificativ
mai frecventa dupa histerectomie (valoare p 0,001) [2].
In anul 2019, in Coreea de Sud, a fost efectuat un
studiu care a avut ca scop de a evalua asocierea dintre
histerectomie fird/cu ovarectomie bilaterald §i aparitia
osteoporozei. Incidenta osteoporozei a fost crescuti la
pacientii care au suferit histerectomie, indiferent de starea
ovarelor, comparativ cu lotul de control [12].

Pe de alta parte Kritz-Silverstein D et al. au examinat
447 de femei in postmenopauza si nu au gisit niciun
efect al histerectomiei asupra densitatii minerale osoase.
Un studiu similar a fost ficut de Akdemir N et al. si
au constatat ca histerectomia nu a avut niciun efect pe
termen lung asupra densitatii minerale osoase [2].
Melton JL et al. au efectuat un studiu pe 9258 de paciente
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si au constatat ci femeile cu histerectomie sunt mai
predispuse la fracturi, cu sanse de fracturi de 1,21 ori
mai mari comparativ cu femeile care nu sunt supuse
histerectomiei. Autorii au concluzionat cd acest risc
crescut de fracturd s-a dovedit a fi datorat masei osoase
reduse, afirméind cé histerectomia duce la reducerea masei
osoase si la sanse mai mari de fracturi osteoporotice [9].
Utkan Karasu A. et al. (2020) au constatat ca riscul de
fracturd si severitatea osteoporozei nu au fost diferite
la femeile cu menopauzi chirurgicald comparativ cu
femeile cu menopauzi naturald [6].

In studiul de evaluare nationali a riscului de osteoporozi
(NORA), riscul de noi fracturi a scidzut semnificativ la
evaluarea a 200160 de femei in postmenopauza care
utilizau terapia hormonali de substitutie fird antecedente
de osteoporoza [15].

In studiul WHI (Women’s Health Initiative), riscul de
fracturd a scazut semnificativ cu 33% la nivelul coloanei
lombare si 35% la nivelul femurului folosind terapia
cu estrogen-progeasteron si cu 38% la nivelul coloanei
lombara si 39% la nivelul femurului folosind terapia cu
estrogen [15].

Societatea Coreand de Menopauzd recomandd terapia
hormonald de substitutie ca fiind necesard pentru
femeile cu insuficientd ovariand prematurd (menopauzi
prematura ori indusd) pentru a preveni pierderea osoasa
[15]. De asemenea si Societatea Indiana de menopauzd
remarca acest aspect si recomandd continuarea terapii
pénd la virsta menopauzei naturale (gradul B) [19].

Concluzii

Rezultatele studiului nostru denotd faptul ca histerec-
tomia cu sau fard ovarectomie poate fi asociati cu sciderea
densitatii minerale osoase, risc crescut de osteoporoza si
fracturd. Cu cat varsta la care se efectueazi histerectomia
este mai tdndrd, cu atit este mai mare efectul negativ
asupra sanatatii oaselor. Diagnosticul si tratamentul
individualizat precoce pot preveni declinul functional
al densitatii minerale osoase, aparitia complicatiilor si
mentine calitatea vietii la aceastd grupa de paciente.
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NASTEREA ASISTATA. PARTICULARITATI DE EVOLUTIE
SI REZULTATE PERINATALE

Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”
Disciplina de Obstetricd, ginecologie si reproducere umand

SUMMARY
ASSISTED BIRTH. PARTICULARITIES OF EVOLUTION AND PERINATAL RESULTS.

Background: Assisted vaginal delivery is the birth of the fetus with the help of special tools to ensure efficient extraction
of the fetus. Although World Health Organization statistics have estimated that about 68% of births occur naturally,
operative vaginal delivery remains at a fairly high level and represents about 10% in the UK, 3% in the USA, and in the
Republic of Moldova - 6%. Globally, the quality of assisted deliveries is of particular interest and importance, the aim
being reducing perinatal mortality and maternal-fetal complications.

Material and methods: The retrospective study was conducted in the Obstetrics Department no.1 of IMSP SCM no.1
during 2020. All cases of operative vaginal deliveries were analyzed, which were 179 cases out of the 2770 natural births
that were registered in total.

Results: The first place among indications for assisted vaginal delivery was fetal distress which was registered in 135
cases, followed by maternal indications in 12% of cases and thereafter by failure of maternal pushings in 6% of cases.
In 97 cases the duration of application was up to 1 minute, in 53 cases - up to 2 minutes, in 22 cases - 3 minutes and in
7 cases - more than 3 minutes. In 73% of cases the fetal head was in the cavity, in 21% - at the exit of the small pelvis,
in 6% - with the large segment at the entrance of the small pelvis and all of the 179 cases were successfully completed.
When assessing the Apgar score of newborns in the first minute after delivery, we found that their condition was
assessed as satisfactory in 76.5% of cases, and in 23.5% of cases mild hypoxia was determined, which in the following
minutes of life has been corrected. The soft tissues of the birth canal were damaged in most cases. It was found that
the most damaged was the perineum - in 105 cases, followed by vaginal laceration in 87 cases, cervical laceration in 32
cases and labial laceration in 18 cases.

Conclusion: Operative vaginal delivery is of special practical interest in the field of obstetrics and remains relevant
due to it is impact on perinatal and maternal outcomes, as well as those with early-onset as with late-onset, taking in
consideration the severity of complications that may occur.

PE3IOME

OIIEPATMBHOE POJOPA3PEIIEHVE. OCOBEHHOCTU PA3BUTHMA V1 ITIEPMHATAJIDHBIE
PE3VJIbTATDBI.

Morupamusa uccnegopanmsa: OnepaTvBHOE BJAralMIHOE POfiOpaspellleHye 3TO POXJeHNe IIJIofia TOCPENCTBOM
WIM C TOMOIIBIO CIIel[aTbHBIX MHCTPYMEHTOB, obecrednBaomyx 3QQeKTHBHOe M3BIeYeHNe Irofa. XOoTd II0
cratucTke Bcemmpnoit Opranmsanuy 3paBooXpaHeHNs OKomo 68% pOmOB IPOUCXOAAT €CTeCTBEHHBIM ITyTeM,
ollepaTMBHOE BJIaralMIHOEe POJlOpa3pelleH1e OCTAeTCsA Ha JOCTaTOYHO BBICOKOM YPOBHE M COCTABIAIT 0Ko/mo 10% B
Bennko6bpuranuy, 3% B CIIA u 6% B Pecniy6rnke Monposa. B rmo6ampHOM MaciiTabe Kad4eCTBO POJIOBCIIOMOKEHIS
IpelCTaB/IAeT OCOOBIl MHTEPeC ¥ BaXXKHOCTb C IENMbI0 CHIDKEHMsA IHepPUHATaNbHOM CMEPTHOCTU M MATEPUHCKO-
IUIOIOBBIX OC/IOXKHEHMIL.

Martepuanbl ¥ MeTOABI: PeTpocriekTBHOE MCCIenoBaHNe IPOBOANIOCh B oTAeneHnn Axymepcrsa Nel IMSP SCM
Nel B reyennme 2020 ropa. IIpoanannsupoBaHbl Bce CTy9ay ONMEPATMBHOTO BIAraINIHOTO POIOPa3peNIeH N KOTOPbIe
61 B 179 Ciydasix 13 BCeX 3aperuCTpUpPOBaHHbIX 2770 eCTeCTBEHHBIX POLOB.

Pesynbrarer: Ha mepBoM MecTe cpefiu IIOKa3aHUII K OIIePaTBHOMY BJIara/TMITHOMY POfopaspelieHns ObIT JUCTpece
wiofa B 135 cay4asnx, 3a HUM CIeNYIOT MOKa3aHNUs CO CTOPOHBI MaTepu B 12% ciydaeB, 3aTeM c1aboCTb POJOBOIL
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JeATENbHOCTU B 6% cimy4aeB. B 97 cny4adx mIMTeNbHOCTh alIUIMKALIMM BaKyyMa SKCTPaKTOpa cOCTaBMia Jio 1
MUHYTBHI, B 53 C/Ty4asAx - 10 2 MUHYT, B 22 Cy4asax - 3 MUHYTHI U B 7 CTy4asX - 6oree 3 MUHYT. B 73% cimy4yaeB ronoska
IUIOfIa HaXOIWIach B MOJIOCTH, B 21% - Ha BBIXOJE M3 MAJIOTO Ta3a U B 6% - ¢ OOIBIINM CETMEHTOM y BXOJja B MaJIblit
Tas, BO Bcex 179 cydasx ponbl 3aKOHYMINCD ycIentHo. [Ipy olleHKe HOBOPOXK/IEHHBIX ITO MIKajie AINTap B IIE€PBYI0
MIHYTY IIOCTIE POXKIEHMA BBIACHUIIOCH, YTO B 76,5% ClTy4aeB MIX COCTOAHME OLIEHMBAETCA KaK YIOBIETBOPUTENILHOE, a
B 23,5% ciy4aeB onpesienAnach aerkas ’MIoKCus, KOTopas B C/IefyOlyie MUHYThI )KM3HM HOpManu3oBanach. Markue
TKaHU POOBOTO KaHa/Ia B GO/IBIIMHCTBE CIydaeB ObIIN IOBPEXAEHDL. BbIIO ycTaHOB/IEHO, 4TO Hanbo/Iee OBPeX/jeHa
6bI1a IPOMEXXHOCTS - B 105 C/ry4dastx, 3a Heif IIOC/Ie0BAII Pa3phIB BIaraanina B 87 CIydasx, paspblB LIEHKM MATKA B 32

CTy4asX ¥ pa3pbiB MOJIOBBIX I'y0 B 18 cnyyasx.

BI)IBO,[[: OHepaTI/IBHOC BIarajmuiHoO€ poaopa3pelieHNe NpeaCcTaBIAET 0COb6BII HpaKTI/I‘IeCKI/II/UI VHTEpEC B ob6macTu
AKYHIIEPCTBA M OCTAETCA aKTYya/IbHBIM M3-3a B/IVIAHMA HA IIEPMHATA/IbHBIE VI MAaTEPMHCKNE MICXOAbI HA paHHI/II?I MOMCECHT,
HO TaK)XE€ 1 Ha HOSJIHI/[I‘/)I, Y4uTbIBaA CEPbE3HOCTD BO3MOKHBIX OCIO)KHEHUIA.

Actualitatea temei. Nasterea vaginala asistata reprezinta
nasterea fatului prin intermediul, sau, cu ajutorul
instrumentelor speciale pentru asigurarea extractiei
eficiente a fatului. In obstetrica moderni aceastd
procedurd se efectueazd cu ajutorul forcepsului sau
vacuum extractorului. Cu toate ci, statisticile OMS au
estimat ¢ circa 68% din nasteri au loc pe cale naturals,
nasterea vaginald asistatd raimane la un nivel destul de
inalt si reprezintd aproximativ 10% in UK si 3% in USA
(8, 10].

Nasterea vaginald asistatd a fost prima data descrisa
inca in secolul al VI-lea 1.Hr. in medicina hindusa. Alte
referiri suplimentare despre nasterea vaginala asistatd
pot fi gisite in scrierile lui Hipocrate din epoca greaca
si romand intre anii 500 i.Hr. si 500 d. Hr. In perioada
aceasta de timp se descriu cazuri cind travaliul putea
dura si céteva zile, ducdnd la moarte fetald intrapartum.
In aceste cazuri, asistarea nasterii cu instrumente, precum
cele chirurgicale sau chiar a ustensilelor de bucitirie, era
efectuata doar cu scopul pentru a indeparta fatul deja
mort astfel evitindu-se moartea maternd.

Forcepsul a fost initial conceput pentru a ajuta pacientele
care sufereau de travaliu prelungit. Utilizarea forcepsului in
nasterile asistate a scizut din preferintele obstetricienilor
in ultimele trei decenii, reprezentind acum doar 1,1%
din nasterile vaginale (conform unui studiu retrospectiv
cohort care a implicat mai mult de 22 de milioane de
nasteri vaginale in perioada 2005-2013). Utilizarea
vacuum extractiei a scdzut, de asemenea, dar este mai
frecvent utilizat in comparatie cu forcepsul. Acest lucru se
poate datora faptului ci vacuum extractia este mai usor de
utilizat in comparatie cu forcepsul [2, 5, 7, 9].

Vacuum extractia a fost pentru prima datd descrisa de
dr. James Young, chirurg englez, in 1975. Ins4, aceasta nu
si-a gasit pe larg intrebuintarea in practica pand in anul
1905, cand a fost popularizatd intr-o serie de studii de
catre obstetricianul suedez Dr. Tage Malmstorm. Pana
in anii 1970, vacuum extractia a inlocuit practic complet
extractia cu forcepsul obstetrical in majoritatea tarilor
europene din nord. Pana in anul 1922 numarul nasterilor
asistate cu aplicarea ventuzei a depisit numérul nasterilor
asistate cu forcepsul obstetrical, in 2000 acoperind
aproximativ 66% din nasterile vaginale asistate [7].
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Protocolul clinic national institutionalizat pentru medicii
obstetricieni-ginecologi defineste nasterea vaginald
asistatd in dependenta de instrumentul folosit pentru
efectuarea acestei proceduri:

o Vacuum-extractia se defineste ca nasterea vaginald
asistata prin extractia fatului cu ajutorul vacuum-
extractorului, in perioada de expulzie de partea
craniandg, care se afld in cavitatea sau la iesirea din
bazinul mic.

Forceps-extractia este extractia cu forcepsul a fatului
in perioada de expulzie de partea craniand care se
afld in cavitatea sau la iegirea din bazinul mic.

La nivel mondial, calitatea nasterilor asistate au provocat
interes de o importanta deosebitd astfel incét organizatiile
si asociatiile obstetricienilor si ginecologilor precum
Colegiul American de Obstetricieni si Ginecologi a
Societatii de Medicind Materno-Fetala, Colegiul Regal
din Marea Britanie, Colegiul Regal din Australia si Noua
Zeelanda a Obstetricienlor si Ginecologilor elaboreaza
si actualizeaza in continuitate protocoalele si buletinele
nationale cu scopul de a reduce mortalitatea perinatald si
complicatiile materno-fetale.

In 2014, o declaratie de consens a Colegiului American
de Obstetricieni si Ginecologi si a Societdtii de Medicina
Materno-Fetala a recomandat nasterea vaginald asistatd
ca strategie pentru a reduce rata nasterii cezariene. Acest
moment se argumenteaza prin faptul ca riscul morbiditatii
materne este semnificativ mai mare in cazul operatiei
cezariene, care poate fi urmatd de hemoragii masive si
reabilitare postnatald dificila si mai prelungitd. Astfel,
nasterea vaginala asistatd rdmane o optiune valabild si
uneori chiar de importanti vitald in cazul dificultdtilor
aparute in perioada a 2-a a nasterii [3, 4, 9].

In majoritatea literaturii beneficiile si consecintele in
urma nasterii vaginale asistate sunt comparate cu cele
din nagterea prin cezariani. In contextul dat, nasterea
vaginald asistatd are o importantd deosebitd in obstetrica
modernd, deoarece reprezinta o alternativa mai sigurd si
crutdtoare pentru mamad si fit comparativ cu nasterea prin
cezariand. In unele date se stipuleazi ci nasterea vaginald
asistatd este asociatd cu o spitalizare de duratd mai scurts,
cu mai putine reinternari ulterioare a parturientelor si cu
recuperare postpartum mai rapida [7].
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Situatiile clinice ce servesc ca indicatii pentru nasterea
vaginald asistatd pot fi materne, fetale si materno-fetale.
Totusi, cele mai frecvente indicatii pentru nasterea
vaginald asistatd sunt prelungirea perioadei a doua a
travaliului, suferinta fetald acutd si orice altd situatie
care necesitd scurtarea perioadei a doua, precum bolile
cardiovasculare sau extenuarea parturientei ce duce la
contractii uterine ineficiente. Obstetricienii ar trebui sa
fie constienti de faptul ca nici o indicatie nu este absolutd
si ca analiza clinicd este necesara in toate situatiile [1, 2,
7, 11].

Contraindicatiile pentru nasterea vaginald asistatd se
clasifici in absolute materne, absolute fetale, relative
materne si relative fetale. Printre contraindicatii se
enumerd astfel de situatii precum: vérsta gestationald
mai micd de 34 de sdptiméni + 0 zile, macrosomia,
cervixul incomplet dilatat, membrane intacte, capul
fetal neangajat, pozitie fetala necunoscutd, disproportie
cefalopelvica. Desi nasterea vaginald asistatd este
descurajatd atunci cand se naste un fat cu termenul de
gestatie mai putin de 34 de sdptamani, un studiu a ardtat
céd nu sunt diferente semnificative in ratele de morbiditate
neonatala intre bebelusii ndscuti prematuri (cu greutatea
dela 1500g la 2500g) si cei ndscuti la termenul complet de
gestatie ndscuti prin vacuum-extractie.

Nasterile vaginale asistate sunt asociate cu complicatii
specifice in dependentd de intrumentul folosit.
Astfel, pentru vacuum-extractie sunt specifice mai
mult complicatiile fetale precum laceratiile scalpului
fetal,  cefalohematomul, = hematomul  subgaleal,
hiperbilirubinemia si hemoragia retininand. In cazul
forcepsului, complicatiile materne ca rupturile perineale,
incotintenta anald §i urinard sunt mai frecvent intilnite.
Oricum, aplicarea incorectd a forcepsului se poate
complica si cu lezarea nervului facial, lezarea plexului
brahial si fractura depresivi a calvariei fetale.

Elaboréarile internationale actuale a asociatiilor
obstetricale si ginecologice accentueaza faptul ca
siguranta nasterii vaginale asistate necesitd evaluarea
atentd a situatiei clinice, comunicarea clard cu mama si
competente adecvate a medicilor in procedura aleasa [6].

Scopul lucrarii. De a analiza particularititile de evolutie
a nasterilor asistate si rezultatele perinatale obtinute.

Obiective:
1. Analiza factorilor anamnestici si de risc in cazul
nagterilor asistate evaluate.
Determinarea particularitatilor de evolutie a
nasterilor care s-au soldat cu aplicarea vacuum-
extractorului.
. Evaluarea rezultatelor perinatale in cazul nasterilor
asistate.

2.

Materiale si metode. Studiul retrospectiv s-a desfasurat
in cadrul Sectiei Obstetricale nr.1 a IMSP SCM nr.1 pe
parcursul anului 2020. Au fost analizate toate cazurile
de nagtere asistatd, in numér de 179 de cazuri dintre cele
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2770 de nasteri naturale care au fost inregistrate in total.

Rezultate si concluzii.

Pornind de la scopul si obiectivele studiului nostru, am
analizat cele 179 de fise medicale obstetricale in baza
unei anchete elaborate unde au fost elucidate datele de
anamnezd, evolutie a nasterii, conditiile si tehnicele de
aplicare a vacuum-extractorului, dar si a datelor despre
nou-ndscuti.

Astfel, nasterea asistata a fost inregistrata in 179 de cazuri,
dintre cele 2770 de nasteri naturale in anul 2020 in sectia
Obstetricala nr.1, ceea ce constituie 6,5%, o incidentd
destul de stabila, dacd comparam cu anii precedenti, cind
aceastd rata a variat de la 6,2 1a 7,2 % in ultimii 5 ani, in
timp ce incidenta operatiei cezariene a fost de aproxinativ
19%. Mentiondm ca toate nasterile asistate au fost prin
aplicarea vacuum-extractorului si nici un caz de forceps
obstetrical.

Analizand datele anamnestice ale pacientelor din studiu,
am determinat cé rata cea mai inaltd de nastere asistatd
a fost in randul parturientelor de 18-25 ani in 64% de
cazuri, 57% cu vérsta de 26-30 ani si 35% cu varsta de 31-
35 ani, fapt ce poate fi explicat cd rata natalitétii este si cea
mai inaltd la asa varsta.

Datele despre paritatea parturientelor ne-au demonstrat
cdrata ceamajinaltd a nagterilor asistate a fostla primipare
cu o incidenta de 60,5%, urmate de secundipare cu 34,2%
si multipare cu rata de 5,3%, probabil din cauza ca totusi
cele mai multe paciente au fost primipare.

La analiza termenului de sarcind, la care a survenit
nasterea care s-a finalizat cu aplicarea vacuum-
extractorului, am constatat cé cele mai multe paciente au
avut termenul sarcinii de 39-40 sdpt. (54%), urmate de
cele cu 40-41 sapt. (45%), apoi 38-39 sapt. (31%) si a cate
18% cele premature si suprapurtate.

Din datele reprezentate in figura 1 se poate vedea cd din
cele 179 de cazuri, 141 de parturiente au avut un debut
spontan al nasterii, iar in 38 de cazuri s-a recursla inductia
travaliului, prin administrarea de prostaglandine,
perfuzia cu solutie oxitocing, sau amniotomie.

- Sponian

6 1 5
15 P ‘
O . - Prostaglandine

Prostaghndine =
Oxvtocina
Oxvtocina

- Amniotombe

Fig.1. Debutul nasterii

Analizand durata travaliului la pacientele din studiu, am
remarcat ci cele mai multe dintre ele, 121 la numdr, au
avut un travaliu cuprins intre 6 §i 12 ore, 32 de paciente
au avut un travaliu mai rapid, care a durat mai putin de
6 ore si doar la 15 paciente a durat travaliul mai mult de
12 ore. Perioada de expulzie, care conteaza foarte mult in
aspectul nasterii asistate, a fost un alt subiect de cercetare,
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astfel ca, analizdnd durata acesteia la pacientele din studiu
am constatat cd 124 de paciente, ceea ce constituie 69% au
avut o duratd cuprinsi intre 20 si 40 min, 19 dintre ele
(10%), intre 40 si 60 min, iar 12 (6,7%) chiar mai mica
decdt 20 de minute, fapt ce si corespunde datelor de
literaturd, concordate la indicatiile de aplicare a ventuzei
obstetricale, care intr-un final au ca scop scurtarea acestei
perioade fie dupd indicatii materne sau fetale (figura 2).

=

=120 nuin
91120 min
61-90 min

41.60 min TN - 19
tdomin I

=Hmin TR 12
[+]
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o

— 124

0 40 60 80 100 120 140

Fig. 2. Durata perioadei a II-a nasterii

Situatiile clinice ce servesc ca indicatii pentru nasterea
vaginald asistata pot fi materne, fetale si materno-fetale.
Totusi, cele mai frecvente indicatii pentru nasterea vaginald
asistata sunt prelungirea perioadei a doua a travaliului,
suferinta fetala acutd si orice altd situatie care necesitd
scurtarea perioadei a doua, sau extenuarea parturientei
ce duce la contractii uterine ineficiente. La analiza datelor
din studiul nostru, am constatat ca pe primul loc si cu o
prevalenta covarsitoare fata de alte indicatii a fost suferinta
fetald in 135 de cazuri, ceea ce constituie 75%. Pe locul doi
au fost indicatiile materne in 12% cazuri, avind ca scop
scurtarea perioadei a doua a nasterii din cauza patologiilor
materne si anume: miopia, patologia cardiovasculara si cea
respiratorie. Pe locul trei s-a plasat insuficienta scremetelor
in 6% din cauze (figura 3).

B Suferingd Fetali

O Insuiclents seremetelor

2 Stard patologlee a namel

® Disprogoriie cefalopelvian relativi
OPrerentatie ocelpitali posterioard

A ® Indicaii alssenie

ou2ssEEEE

Fig.3. Indicatiile pentru apicarea vacuum extractorului

Este bine cunoscut faptul ca succesul aplicirii vacuum
extractorului tine de aprecierea situatiei obstetricale
corecte, indicatiile bine stabilite §i respectarea tehnicii.
Numdrul de tractii la fel poate avea un impact direct
asupra complicatiilor ce pot surveni, in special a celor
fetale. Astfel, in cazul studiului nostru, in 60% din cazuri
s-a aplicat o singurd tractie, in 37% de cazuri - doua tractii
siin 3% - trei tractii.

La fel conteazd pentru succesul interventiei, sau vice-
versa pentru riscul sporit de aparitie a complicatiilor si
durata de timp in care a fost utilizat vacuum extractorul.
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Fig.4. Durata tractiilor
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Din figura 4 se poate observa ca in 97 de cazuri durata de
aplicare a fost de pana la 1 minut, in 53 de cazuri - pand
la 2 minute, in 22 de cazuri - 3 minute si in 7 cazuri - mai
mult de 3 minute, ceea ce ne vorbeste de corectitudinea
actului medical, care a corespuns cerintelor internationale
de utilizare a vacuum extractorului.

Aprecierea situatiei obstetricale corecta si prezenta
conditiilor pentru aplicarea ventuzei obstetricale in cazul
studiului nostru la fel a fost efectuatd conform conditiilor
necesare, astfel in 73% de cazuri capul fitului era in
cavitate, in 21% - la iesirea din micul bazin, iar in 6%- cu
segmentul mare la intrarea in micul bazin, soldandu-se
cu succes in toate 179 de cazuri (figura 5).

Fig.5. Locatia capului fetal la momentul aplicirii
vacuum extractorului

Dintre pacientele carora l-i s-a aplicat vacuum extractorul
in lotul nostru, la 75 a fost analgizat travaliul prin
analgezie epidurald, la 6 paciente prin analgezie spinald
siin 6 cazuri s-a utilizat analgezia intravenoasa. Este bine
cunoscut efectul advers al analgeziei in nastere si anume
a dezvoltarii insuficientei fortelor de expulzie, fapt care
putea sa aiba si un impact negativ in cazul pacientelor
noastre.

8 3 8% %

1] FL ] 0 G0 B0 1040 120 40

Fig.6. Scorul Apgar al nou-ndscutilor la nagstere
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De aprecierea corectd si la timp a indicatiilor medicale
atit materne cét si fetale, de aplicarea corectd a vacuum
extractorului cu sigurantd ne vor vorbi indicatorii
perinatali. La aprecierea scorului Apgar al nou-nascutilor
la nastere in primul minut, am constatat ca starea acestora
a fost apreciatd ca satisficitoare in 76,5% de cazuri, iar
in 23,5% de cazuri s-a determinat hipoxia usoard, care in
urmdtoarele minute de viatd s-a corijat, fapt ce ne denota
inca odatd profesionalismul medicilor implicati in aceste
cazuri (figura 6).

In studiul nostru a fost analizatd masa nou-nascutilor
la nastere. In 124 de cazuri, nou-niscutii au avut
masa cuprinsa intre 3000 g si 4000 g, in 17 cazuri s-a
determinat feti macrosomi, cu masa mai mare de 4000 g,
iar in 38 de cazuri masa a fost estimatd mai mica de 3000
g. Amintim cé aplicarea vacuum extractorului in cazul
fetilor macrosomi suspecti se face cu precautie, in vederea
evitdrii distociei de umerasi, iar in cazul prematurilor,
aceastd interventie nu este contraindicata.

Ne-am propus sd urmdrim traseul acestor nou-niscuti
mai departe si am constatat cd 115 dintre nou-néascutii
au fost externati la domiciliu in primele 24 ore de la
nastere, iar 64 dintre ei au fost transferati la etapa a doua
de ingrijire din diverse motive cum ar fi: prematuritatea,
hiperbilirubinemia, infectii s.a.

Alt aspect important si posibil de a se asocia in cazul
aplicérii vacuum extractorului este traumatismul cailor
moi de nagtere, manifestat prin prezenta diferitor laceratii.

CERVICALA EPHIOTOMIE LACERATIA #LACERATIA LACERATIA LACERATIA

FERIXEUTUT  VAGINTLUT FROFUNBAA
VAGINULLY

LABIALA

Fig.7. Traumatismul cdilor moi de nastere

In cazul pacientelor din studiu, am determinat c cel mai
lezat a fost perineul, in 105 de cazuri, urmat de laceratia
vaginuluiin 87 de cazuri, laceratia cervicala in 32 de cazuri
si cea labiald in 18 cazuri. Aparitia acestei complicatii
depinde de mai multi factori, cum ar fi: corectitudinea
aplicérii cupei, starea tesuturilor, prezenta cicatriciilor
vechi si uneori pot fi destul de severe (figura 7).

Concluzii:

Nasterea asistatd prezinta un deosebit interes practic in
domeniul obstetrical si rdiméne a fi actuala prin impactul
asupra rezultatelor perinatale si materne, incidenta ei
ramanénd stabila in cadrul institutiei in ultimi ani, fiind
6-7%.

Pentru o interventie reusitd de aplicare a vacuum-
extractorului se necesita de a fi apreciate corect si la timp
indicatiile medicale, sa fie respectate conditiile de aplicare
si este nevoie de prezenta unui specialist calificat.
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MACROSOMIA FETALA CA MARCHERUL PREDICTIV AL BOLILOR
NON-TRANSMISIVE IN PERIOADA MENOPAUZALA

Institute of Mother and Child, Chisinau, Republic of Moldova

SUMMARY

FETAL MACROSOMY AS THE PREDICTIVE MARKER OF NON-TRANSMISSIVE DISEASES IN THE
MENOPAUSE PERIOD

Key-words: menopause, macrosomia, non-communicable diseases

The purpose of the study to elucidate whether maternal pathology during pregnancy can be a prognostic criterion for
the occurrence of nontransmissive diseases during menopause.

Material and methods. Within the project “Integration of diagnosis, treatment and prophylaxis of noncommunicable
diseases in the continuity of maternal and perinatal care based on life cycle” was conducted the longitudinal
observational study interviewing. In total, 153 women from several districts of the Republic of Moldova patients were
interviewed in the current research, 13 of whom had no previous births. Among the 140 people interviewed with at
least 1 birth in the anamnesis - 54.3% of women were in the reproductive period and 45.7% in the menopausal period

Results. In the current study, out of 68 menopausal women interviewed, at least 1 birth gave 64 women. Of these 64
women - 18 (28.1%) had at least one birth with a foetus, the weight of which was equal to or exceeded 4000g vs. 46
women (71.9%) who gave birth weighing less than 4000 g. Among the interviewed patients who gave birth to at least
one macrosomal fetus (n = 18) during menopause, 88.9% had hypertensive disorders compared to 58.7% in the control
group (p <0.05). The thyroid gland pathology had 44.4% (n = 8) of women with a history of macrosomia compared
t0 19.6 (n = 9) in the group of patients who gave birth to children weighing less than 4000g (OR 3, 3,11 1.01-10.72).

Conclusions. 1. Foetal macrosomia is the predictive marker of non-communicable diseases in the menopausal period,
especially type II diabetes, hypertension and thyroid gland pathology.

2. Women with a history of macrosomia require screening for endocrinopathy during menopause. At the same
time, this contingent of patients should be assigned to the increased risk group for cardiovascular disease, especially
hypertensive disorders.

PE3IOME

MAKPOCOMUS JIOJTA KAK IPOTHOCTUYECKUN KPUTEPUN PA3SBUTUA XPOHNYECKNX
HEMH®EKIIMOHHBIX 9KCTPATEHUTAIBHBIX 3ABOTEBAHVI B IEPVIOJT MEHOITAY3bI

KnroueBble cioBa: MeHOIIay3a, KPYIHbI IUIO/, HeMH(EKIMOHHBIE 3a00/IeBaHNUA.

I_[enb NCCIea0OBaHMA. BI)IHCHI/[TI), MOJXXET /I IIaTOJIOTVIsI MaT€EpU BO BpeEMA 6€p€M€HHOCTI/I ObITH IIPOTHOCTUYIECKNM
KpurepnueM BO3HMKHOBEHNA HETPAHCMIVICCYBHBIX XPOHNYIECKUX 3a00/1eBaHmil BO BpeMsa MEHOIIAay3bl.

Martepuan u MeToAblL. B pamkax npoekra «/HTerparyst AMarHoCTUK, TeUeHNS 1 IPOPUIAKTUKY HeMHPEKI[MOHHBIX
3a00/IeBaHNIT B HEIIPEPBIBHOCTb MATEPUHCKON U II€PMHATA/IBHOI IIOMOIIY Ha OCHOBE >KM3HEHHOTO LMK/Ia» ObIIO
IPOBEJEHO IIPOfO/IbHOE O0OCepBALMOHHOE MCCIeNOBaHMe. Bcero B paMKax HACTOAIIErO MCCIENOBAaHUs ObUIN
oIpolIeHs! 153 )eHIINHbI 13 HECKOIbKIX paitoHOB Pecriy6mmky MongoBa, 13 13 KOTOpbIX paHee He poxkasn. VI3 140
OIIPOILIEHHBIX JKEHII[IH, Y KOTOPBIX B aHAMHe3e MMe/INCh XOTs Obl 1 pofbl, 54,3% >KEHIIMH ObUIM B PEIPOSYKTVBHOM
nepuope u 45,7% - B Iepuoie MEHOAay3bl.

Pesynbratsl. B Texymiem uccnefoBaHuy 13 68 ONMpPOLIEHHBIX JKEHIMH B MeHOIay3e IO KpaliHeil Mepe OfHU POJbI
UMENUCh ¥ 64 >KeHIIMH. VI3 aTux 64 >xeHinmH- 18 (28,1%) umenu ogHu 1 60/1ee pPOJOB IIOKOM, BeC KOTOPOTO ObIT
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pasen wiu npessian 4000 r vs. 46 xeHiuH (71,9%), KoTOpble popnIM Heteit ¢ Maccoii Tena Menee 4000 r. Cpenu
OIIPOLIEHHBIX MAIMEeHTOK, POFUBIINX XOTs Obl OAMH KpyIHbLL 10f (n = 18), Bo BpeMs MeHomay3sl 88,9% nmenn
TUIEePTOHMYECKIME PACCTPOIICTBA IT0 CPaBHEHMIO ¢ 58,7% B KOHTpOJIbHOI rpymie (p <0,05). [TaTomorus mmuToBugHOM
Keste3bl ObITa 3aperncTprupoBaHa B 44,4% ciaydaes (n = 8) pofoB KPYIIHBIM IIIOIOM B aHAMHe3e 110 CpaBHeHMIo ¢ 19,6
(n =9) B rpymnIie manueHTOK, pOAMBIINX AeTell ¢ Maccoil Terna MeHee 4000 T (OR 3, 3,11 1.01- 10,72).

BoiBoppl. 1. [IlMarHos «KpymHBI IUIOf)» B aHaMHe3e SBIAETCA IPOTHOCTHYECKMM MapKepoM HeMH(EeKIVOHHBIX
3ab0/eBaHNIT B IIePYOJ] MEHOIIAy3bl, 0coOeHHO Auabera II THIIa, TMIIEPTOHNUM M TTATOTOTUY LM TOBYMTHO XKe/Ie3bl.

2. JKeHIIuHaM ¢ MakpocoMueil B aHaMHe3e TpebyeTcst 06C/IefoBaHNe Ha SHTOKPMHOIATUIO BO BPeMsI MEHOIAy3bl.
ITpu 3TOM 3TOT KOHTMHIEHT MAIM€HTOB CJIeflyeT OTHECTH K TpyIIle MOBBLIIIEHHOIO PUCKA CepAeYHO-COCYAMUCTHIX
3abomeBaHNiT, 0COOEHHO IUIIEPTOHNYECKIX PACCTPOIICTB.

Introducere. Existd opinia ca o greutate corporald mare
a unui copil la nastere ar trebui in fiecare caz evaluat
critic, deoarece in unele cazuri ,macrosomia” este
doar o variantd a normei, o manifestare a conditionarii
constitutionale sau genetice, iar in altele - indica tulburéri
metabolice intrauterine a fitului, adeseori impuse de
tulburiari metabolice ale mamei. Macrosomie fetald in
antecedente reprezintd un factor de risc al dezvoltirii
diabetului zaharat tip II pe parcursul vietii (PCN-33, DZ
necomplicat, Chisinau, 2017).

Aoife M. Egan si colab. specificd cd pacientele cu diabet
zaharat gestational necesité toatd viata evaluarea glicemiei
si altor riscuri cardiovasculare deoarece GDM este un
factor de risc puternic de progresie spre diabet de tip 2,
accident vascular cerebral si boli de inima (1).

Scopul studiului a fost de a elucida daca patologia
maternd in timpul sarcinii poate fi un criteriu de
prognostic pentru aparitia unor maladii nontrasmisive in
perioada de menopauza.

Material si metode.

In cadrul proiectului “Integrarea diagnosticului,
tratamentului si profilaxiei bolilor netransmisibile in
continuitatea ingrijirilor materne si perinatale bazate pe
ciclul vietii ” s-a efectuat studiul observational longitudinal
cu intervievarea a 153 de femei din mai multe raioane ai
Republicii Moldova.

Criterii de includere:

Virsta femeii intre 18-70 de ani

« Lipsa patologiei psihiatrice sau patologiei

degenerative a SNC
Perioada intervievarii - august 2020.
Metodologia de selectare a persoanelor pentru

intervievare: In cadrul Centrului de Sinitate sau OMF
dintr-o localitate in raionul specificat a fost ridicat
registrul general al populatiei. Asistenta medicului de
familie aleatoriu spunea in glas o cifra de la 10 pani la
100. Aceasta cifra a fost considerati ca pasul de ciutare in
registrul populatiei. Ulterior au fost selectate persoanele
conform criteriilor de includere descrise anterior.
Intervievarea s-a efectuat la locul de trai (gospodiria)
a persoanei selectate. Intervievatorul a fost echipat
conform cerintelor epidemiologice anti SARS COV2 in
mascd de unicd folosinta, vizierd, mainile dezinfectate
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cu solutie pe bazi de alcool. Distanta intre intervievator
si persoana intervievatdi nu mai putin de 1,5 metri.
Inainte de inceputul intervievirii se efectua termometria
persoanei intervievate cu termometru electronic non-
contact. Persoanele suspecte pentru SARS COV 2 au
fost excluse din studiu. Colectarea datelor s-a efectuat cu
ajutorul unui chestionar special elaborat. Crearea bazei de
date si prelucrarea statistica s-a efectuat prin intermediul
programului IBM SPSS Statistics 20, MS Excel si Epi Info 7.
Astfel, in cercetare au fost incluse:

Tabelul 1.

Repartizarea pacientelor intervievate
conform locului de trai

Nr.ord. Nume raion Num. interviuri %
1. Orhei 8 52
2. Cahul 24 15,7
3. Cimiglia 15 9,8
4. Falesti 7 4,6
5. Rezina 1 0,7
6. Telenesti 1 0,7
7. Glodeni 5 33
8. Stefan Voda 12 7,8
9. Cahul 24 15,7
10. Criuleni 12 7,8
11. Vaulcanesti 7 4,6
12. Floresti 9 59
13. Cantemir 20 13,1
14. Leova 8 52
15. Total 153 100

Designul studiului este prezentat mai jos. In total, in
cadrul cercetarii actuale au fost intervievate 153 de
paciente, dintre care 13 nu au avut in antecedente nici
o nastere. Printre 140 de persoane intervievate cu cel
putin 1 nastere in anamneza -in perioada reproductiva
s-au aflat 54,3% de femei si in perioada de menopauza
45,7% (Fig.1). Esantionul selectat este unul reprezentativ.
Conform datelor anuarului statistic pentru anul 2020, in
Republica Moldova femeile in varsta mai putin de 45 de
ani au constituit 58,3% versus 41,6% in varstd peste 45 de
ani (2).
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153 paciente intervievate

Nenascute

n=13 (8,5%)

140 cazuri

A

Perioada reproductiva

n=76 (54,3%)

A

Menopauza

n=64 (45,7%)

v

4
Antecedente .
de it Lipsa
nasterilor cu
macrosom >
fat macrosom
n=18
=46
28,1% n
(28,1%) (71,9%)

Fig.1 Designul studiului

Varsta medie a instalarii menopauzei a constituit 47,4+/-
4,7 ani, cu variatii de la 38 de ani (menopauza timpurie
pand la 58 de ani (menopauzd tardivd). Conform
diagramei prezentate mai jos, se observa ca pentru mai
multe femei menopauza s-a instalat la varsta cuprinsi
intre 48 si 51 de ani (Fig. 2). Toate femeile, ce au intrat
in menopauza pana la 45 ani (n=7)(10,9%) la momentul
intervievarii au avut hipertensiune arteriald, % au avut
diabetz aharat i patologia glandei tiroide.

In cadrul studiului actual, din 68 de femei in perioada de
menopauzi intervievate cel putin 1 nagstere au avut 64 de
femei. Din aceste 64 de femei - 18 (28,1 % ) au avut cel
putin o nastere cu fit, greutatea caruia a fost egald sau a

depasit 4000g vs. 46 de femei (71,9%), care au ndscut copii
cu greutatea mai mica de 4000 g. La 50% (n=9 )din femei
cu antecedente de nastere cu feti macrosomi la distantd
s-a stabilit diagnostic de diabet zaharat in comparatie cu
21,7% (n=10) femei, care au nascut copii cu greutatea mai
micé de 4000 g((Tab.2).

Asociatia Americana a Obstetricienilor si Ginecologilor
(2000) sub termenul ,macrosomie fetald” sugereazd s
se ia in considerare avansarea greutatii sale intrauterine
peste percentila 90. Cu toate acestea, nu exista un consens
in determinarea exactd a greutitii unui fat mare. In stadiul
actual, intr-o serie de surse sub termen ,,Macrosomia” se
subintelege greutatea fitului de la 4000 la 4500 g (3).

Tabelul. 2

Riscul dezvoltirii bolilor non-transmisibile in perioada de menopauzi cu feti macrosomi in anamneza

Sublotul de baza (n=18) cu Sublotul de control (n=46) Interval de
Subloturi de studiu feti macrosomi in anamneza | fira macrosomie in anamneza Ra.p.ortgl incredere
> Probabilititii (OR)
abs. % abs. % ’ (CI1)

Diabet zaharat tip IT 9 50,0 10 27 3,6 1,13-11,48
HTA 16 88,9 27 58,7 5,6 1,16-27,4
Bolile cardiovasculare 9 50,0 14 30,4 2,3 0,75-6,99
Infarct miocardic 5 31,3 11 27,1 1,22 0,36-4,2
Ictus 0 0 1 2,2 - -
Patologia glandei tiroide 8 44,4 9 19,6 3,3 1,01-10,72
Obezitatea 12 66,7 20 43,5 2,6 0,83-8,13
Boala varice a membrelor inferioare 8 44,4 16 2,4 2,4 0,8-7,13

Dintre pacientele intervievate care au nascut cel putin un
fat macrosom (n=18) in perioada de menopauza au avut
deregléri hipertensive 88,9% in comparatie cu 58,7% din
grupul de control (p<0,05). Astfel, putem sid observam
un trend cd pacientele cu macrosomie in antecedente
sunt supuse unui risc sporit de a suferi de HTA in

57

perioada menopauzald. Este dificil de apreciat corelatia
dintre antecedente de macrosomie cu riscul infarctului
si ictusului, din considerente ca pacientele cu stare post
ictus nu au intrat in interviere (dificultati cognitive). La
fel, in cercetare nu au intrat persoane decedate de infarct,
ictus.
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De patologia glandei tiroide suferd 44,4%(n=8) de femei
cu antecedente de macrosomie in comparatie cu 19,6
(n=9) in lotul de paciente, ce au ndscut copii cu greutatea
mai mic de 4000g (OR 3,3, 11 1,01-10,72).

Din punct de vedere patofiziologic, diabetul zaharat
gestational(DZG), caracterizat prin intolerantd la
glucozd cu debut sau prima recunoastere in timpul
sarcinii, este cel mai frecvent tip de hiperglicemie la
femeile insarcinate, iar prevalenta acestuia creste anual.
Mai multe studii clinice au demonstrat cd hiperglicemia
in timpul sarcinii poate duce la rezultate adverse pe
termen scurt si lung atat pentru fit, cit si pentru mamé;
totusi, etiologia riméne neclara (4). Hormonii tiroidieni
regleaza gluconeogeneza hepaticd, absorbtia intestinald
a glucozei si captarea glucozei in tesuturile periferice si,
de asemenea, regleazi nivelurile de expresie a ARNm si
proteinelor transportatorilor de glucozi, promoveazd cai
care accelereazd descompunerea glicogenului si modifica
nivelul circulant al insulinei. Autoanticorpii tiroidieni
(inclusiv anticorpii peroxidazei tiroidiene si anticorpii
tiroglobulinei, care sunt markeri serologici autoimune ai
bolii tiroidiene, se gasesc la aproximativ 5%-15% dintre
femeile gravide. Studiile anterioare au aratat ca femeile
insarcinate cu antecedente familiale de diabet zaharat
si boli tiroidiene intrd in grupuri cu risc ridicat pentru
anticorpi tiroidieni pozitivi si cd 8%-16% dintre pacientii
din aceasta populatie vor dezvolta diabet zaharat
gestational (5; 6; 7).

Pe baza rolului semnificativ al hormonilor tiroidieni
in metabolismul glucozei si homeostazia, disfunctia
tiroidiand poate fi strins legatd de diabet zaharat
gestational. Cu toate acestea, dovezile existente raimén
controversate, in special din cauza lipsei de date
longitudinale in timpul sarcinii si a lipsei studiilor
existente privind efectul markerilor tiroidieni asupra
metabolismului glucozei postpartum.

In aceastd directie de cercetare, un grup de cercetitori
din China in frunte cu Lei Tang au efectuat un studiu in
cadrul cdruia si-au pus scopul sa exploreze relatia dintre
markerii tiroidieni in timpul sarcinii si diabetul zaharat
gestational sau metabolismul glucozei postpartum prin
examinarea modificarilor longitudinale ale markerilor
tiroidieni in timpul diferitelor trimestre de sarcina. S-a
efectuat testul de tolerantd la glucozi la 1467 de gravide
si s-au apreciat marcherii glandei tiroide. Dupé nastere
la 286 de femei, care au avut diabet zaharat gestational,
s-a repetat testul de toleranta la glucoza. Cercetatorii au
ajuns la concluzii cé riscul DZG a crescut semnificativ cu
cresterea FT3 (primul trimestru), anticorpilor antiTPO
si antitiroglobulina (primul si al doilea trimestru) sau cu
FT4 scazuti (al doilea trimestru). Prezenta anticorpilor
tiroidieni a prezis anomalii postpartum a glucozei la
subiectii cu DZG.
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Concluzii:

1. Macrosomia fetala este marcherul predictiv al bolilor
non-transmisive in perioada menopauzala, in special
al DZ tip II, HTA si patologia glandei tiroide.

. Femeile cu macrosomie in antecedente necesitd
screeningul pentru endocrinopatii in perioada
menopauzald. Totodatd, acest contigent de paciente
trebuie sa fie atribuit citre grupul de risc sporit pentru
patologia cardiovascularg, in special hipertensiunea
arterial.
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INFLUENTA FACTORILOR SOCIALI, COMPORTAMENTALI $I
MEDICALI ASUPRA DEZVOLTARII BOLILOR NETRANSMISIBILE
DE TIP HIPERTENSIV IN SARCINA

IMSP Institutul Mamei si Copilului

SUMMARY

THE INFLUENCE OF SOCIAL, BEHAVIORAL AND MEDICAL FACTORS ON THE DEVELOPMENT OF
NON-COMMUNICABLE HYPERTENSIVE DISEASES DURING PREGNANCY

Noncommunicable Diseases (NCDs) on the Global Agenda for Sustainable Development Worldwide, adopted by the
General Assembly on September 25, 2015 (and adapted to the context of the Republic of Moldova in 2017), identifies
17 goals and 169 targets on three dimensions (economic, social and environmental) of sustainable development. Goal
3 is to ensure “a healthy lifestyle and promote well-being for all, at all ages”, including: By 2030, a one-third reduction in
premature mortality from noncommunicable diseases through prevention and treatment, and the promotion of mental
health and well-being [ 1].

Purpose: to study the social, behavioral, and metabolic factors involved in the development or worsening of the course
of noncommunicable diseases in pregnancy and their influence on pregnancy, childbirth, and perinatal outcomes.

Material and methods: to achieve the proposed goal, through a prospective quantitative and qualitative case-control
study, conducted within IMSP IMsiC during 2021, were included in the electronic database 35 cases, of which were
divided according to the criteria of inclusion and exclusion in 2 groups: Lot I - study including 11 cases with hypertensive
conditions in pregnancy, and Lot II - control that includes 24 cases (without NCDs). Results: The presence of 3 or more
pregnancies and births in the anamnesis is associated with a high ratio of chances of having a subsequent pregnancy
complicated by hypertensive conditions. Non-inflammatory pathologies of the genitals, thyroid gland pathology
and obesity are associated with an increased risk of chances of assessing a pregnancy with hypertensive pathology.
Snoring, heart palpitations, difficulty breathing on exertion in the daily low and medium activity before pregnancy
can be associated with a relative risk of having a complicated pregnancy with hypertension. Maternal hypertension is
associated with an increased chance of giving birth to a baby with a restricted growth of the fetus. The complication of
pregnancy with hypertensive type of NCDs is associated with the need for oxytocic stimulation during labor 10 times
more frequently than in the case of pregnancy without NCDs, and with an increased risk of acute fetal hypoxia.

PE3IOME

BIIMMAHNE COLIMAIbHDBIX, IOBEJEHYECKMX I MEIUIIMHCKUX ®PAKTOPOB HA PA3BUTUE
HENEPEJTABAEMBIX 3ABOJIEBAHI BO BPEMSI BEPEMEHHOCTU

HenepenaBaemble 3a6onesannus (HII3) B Imo6anpuoit IToBectke /151 Muposoro Ycroitunsoro Pa3suTus, npuHATOIM!
TenepanbHoit Accamb6reeit 25 centsiops 2015 r. (M aganTupoBaHO K KOHTeKCTy Pecnybrmmku Mongosa B 2017 1),
ompeneneHbl 17 memeit u 169 sagad mo TpeM u3MepeHNUsIM (9KOHOMUYECKOMY, COLMATbHOMY 1 9KOIOTMYECKOMY)
ycroitunsoro passutus. Lens 3 - obecrednTb «3TOPOBBIL 00pa3 XM3HM U CHOCOOCTBOBATH O/IATONONYUNIO AL
BCeX B I060M BospacTe», Bkaodas: K 2030 rony cokpalieHne Ha OLHY TPeTb MPEXAEBPEMEHHO CMEPTHOCTH OT
HelepeaBaeMbIX 3a60/IeBaHMII 3a CUeT MPOPUIAKTUKY U JIeUeHMsI, @ TAKXKe COfelICTBIE ICUXUIECKOMY 3[OPOBbIO I
6maromonyunio [1].

Henb: N3Y4YUTb COLMa/TIbHbIE, IIOBEACHYECCKNE U MeTabonmyeckKme Q)aKTOPI)I, BANAKINNE Ha PpasBUTNE WIN
yXyouieHne Te€9€HNA HelepelaBaeMbIX 3a00/IeBaHMUIT BO BpemMa 6epeMeHHOCTI/I, n uX BIVAHNE Ha 6epeMeHHOCTb,
poabl M II€pMHATAJIbHBIE VICXOIbI. MaTepMa)I " METOAbL: N/IA HOCTVMIXKCHUA MOCTaB/IEHHON nenmym IMmocpencTBoOM
ITPOCHEKTMBHOIO KOIMYECTBEHHOTO M Ka4€CTBEHHOI'O MCCIIENOBAaHMA CHY‘{aﬁI-KOHTpOHb, IIPOBEIEHHOIO B paMKaX
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IMSP IMsiC B Teyenne 2021 rona, B 9/1eKTPOHHYIO 0a3y [JaHHBIX OBbUIM BK/TIOYEHBI 35 CTydaeB, U3 KOTOPBIX ObIIN
PpaspeneHbl IO KpUTEPUAM BKIIOYEHNA U VICKTIOYeHNA B 2 rpymnbl: JIot I - nccnemosannme, BKmodaoee 11 cinydaes
C I'MIIepTOHUYECKOIT 6oe3HI0 BO Bpems Gepemennocty, u JIot II - koHTpOND, BKIOUatomiee 24 cay4as (6es HII3).
Pesynbrarsl. Hamune B anaMHe3se 3 1 607tee GepeMeHHOCTEN! 11 POJOB CBSI3aHO € BBICOKMM COOTHOIIEHIEM IIIAHCOB Ha
HOC/IEYIOLYI0 6epeMeHHOCTD, OC/IOKHEHHYIO TMIIePTOHIYeCKOI1 60/1e3HbI0. HeBocmamiTeIbHble HaTOMOT MM HOTIOBBIX
OPTraHOB, MATOIOTY IV TOBUAHON XKeJIe3bl ¥ OXKIPEHIE CBSI3aHBI C MIOBBIIIEHHBIM PICKOM OLIeHKY OepeMeHHOCTH C
TUIIEPTOHNYECKOI! aTo/IorKelt. Xpall, y4allieHHOe cepALieO1eHNe, 3aTpyAHEHHOe JbIXaHIe TPy (PU3MIeCKOlT Harpy3ke
IIpY eXeTHEBHOI HU3KOM 1 CpefHell aKTUBHOCTH Iiepef 6epeMeHHOCThI0 MOTYT OBITh CBSI3AHBI C OTHOCUTEIbHBIM
PMCKOM OC/IO)KHEHHOI 6epeMEHHOCTH C TMIEPTOHMYECKMMIM COCTOSHIUSIMM. MaTepiHCKas IUIePTeHsNsI CBsA3aHa C
HOBBILIEHHBIM PUCKOM POXKZIeHNs pebeHKa ¢ orpaHndeHHbIM pocToM mwiopa. OcmoxHeHne 6epemenHocty mpu HII3
TUIEPTOHNYECKOTO TUIIA CBSI3AHO ¢ HEOOXOAMMOCTBIO CTUMY/LILNY OKCUTOLIMHOM BO BpeMsi pofoB B 10 pas waie,
4eM B crydae 6epemenHocTu 6e3 HII3, 1 ¢ MOBBIIEHHBIM PUCKOM OCTPOI TUIIOKCUH IIOKA.

Bolile netransmisibile (BNT) pe Agenda Globala de
Dezvoltare durabild la nivel mondial, adoptata de
Adunarea Generald la 25 septembrie 2015 (si adaptata
la contextul Republicii Moldova in 2017), identifica 17
obiective si 169 de tinte pe trei dimensiuni (economica,
sociala si de mediu) ale dezvoltérii durabile. Obiectivul
3 este asigurarea ,unei vieti sdndtoase si promovarea
bundstirii pentru toti, la toate varstele”, printre care:
pana in 2030, reducerea cu o treime a mortalitatii
premature determinatd de bolile netransmisibile prin
prevenire si tratament, si promovarea sanatatii mintale
si a bunastarii [1].

Republica Moldova are in total 3.542.700 locuitori, 57.3%
din populatie locuieste in mediul rural. 50% din populatie
are varsta cuprinsd intre 30 si 70 de ani [2], in timp ce
17% are varsta mai micd de 15 ani. Speranta de viata la
nastere este de 72,3 ani (2020) [3].

Prevalenta acestui grup de boli in tard este foarte mare
- maj mult de jumatate din populatie sufera de boli
netransmisibile, inclusiv de boli cardiovasculare, cancer,
boli respiratorii cronice, boli digestive si diabet [fig.1].

» 59% 13%
Boli Alte boli
cardiovasculare netransmisibile
» 15% 4%
Cancer Boli comunicabile, BNT sunt
0 materne, perinatale si estimate in
2 A) factori de nutritie 90% cauze de
deces
Patologie
respiratorie 0
cronica 6 A)
Leziuni/traume
1%
Diabet

Figura 1. Rata proportionaldi a cauzelor mortalititii in
R. Moldova

BNT - principalele cauze ale deceselor in Republica
Moldova: se estimeazé cd BNT au cauzat 89% din decesele
totale in 2018 in Republica Moldova, cauza principald
fiind bolile cardiovasculare (55%), urmate de cancer si
tulburdrile sistemului digestiv [Biroul Regional OMS
pentru Europa].

Povara bolilor netransmisibile submineazd dezvoltarea
sociald si economica in Republica Moldova si, din acest
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motiv, reprezinta o prioritate urgentd pentru sdndtatea
publicé [4].

Existd legdturi bidirectionale intre nasterea prematurs,
greutatea sciazutd la nastere si bolile netransmisibile
(BNT), cum ar fi diabetul si hipertensiunea. In primul
rand, femeile cu aceste BNT prezintd un risc ridicat de
a avea un copil cu greutate mica la nastere din cauza
prematuritatii sau a altor cauze, solicitind o atentie
sporitd asupra sdnatatii materne si de ingrijire, inclusiv
diagnosticul antenatal si managementul bolilor bolnavelor
cu boli de cancer [5]. La randul lor, copiii prematuri
prezintd un risc mai mare de a dezvolta afectiuni cardiace
precum hipertensiunea arteriald si diabetul mai tarziu
in viatd si, daci sunt de sex feminin, de a avea un copil
prematur si/sau cu un nivel scazut de nastere. Legatura
dintre prematuritate si un risc crescut de hipertensiune
arteriald, diabet si alte BNT-uri are o importantd adaugatd
pentru sdnatatea publici [6]. Dovezile observationale
ale unei legaturi intre viata timpurie si boala ulterioard
au dus la un interes pentru influentele materne asupra
dezvoltarii fatului [7].

Cunostintele actuale ne permit sa concluziondm cé
perioada perinatald este o fereastra de aur pentru masuri
preventive menite sd reduca impactul preconditiondrii
epigenetice a BNT si, prin urmare, si reducem
probabilitatea ca, atunci cand nou-ndscutii o sd ajunga
la varsta adultd, sa dezvolte bolile mentionate anterior.
Concentrarea pe Ingrijirea preventivi a femeilor
insdrcinate are potentialul de a modifica mediul
epigenetic al fatului. Prevenirea sau tratamentul optim al
obezitatii, diabetului si hipertensiunii cronice la viitoarele
mame intrerupe ciclul vicios al programarii epigenetice
a fitului, nu numai in sarcina actuald, ci si in viitoarea
sarcind. Prin urmare, efortul de a oferi ingrijire prenatald
adecvatd, prevenirea sau tratarea afectiunilor care
afecteaza programarea epigeneticd fetald, este probabil
cea mai eficienta strategie de control al extinderii acestei
mari pandemii de BNT-uri mentionate mai sus.

Scop. Studiul factorilor sociali, comportamentali si
metabolici implicati in dezvoltarea sau agravarea evolutiei
bolilor netransmisibile in sarcini si influenta acestora
asupra sarcinii, nasterii, si a rezultatelor perinatale.
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Material si metode. Rezultatele au fost obtinute in cadrul
unui studiu prospectiv cantitativ si calitativ tip caz-
control desfasurat in cadrul IMSP IMsiC pe parcursul
anului 2021. Controlul de calitate a datelor colectate si
analiza statisticd au fost efectuate cu ajutorul programului
statistic open-source RStudio. Pentru depistarea
diferentelor statistice in frecventa variabilelor calitative
s-a aplicat criteriul x2 si testul exact a lui Fisher (Fisher’s
Exact Test). Pentru identificarea diferentelor statistice
in valorile medii s-a aplicat criteriul t a lui Student si
analiza de varianta (ANOVA) uni-factoriala, cu calculul
statisticii F.

Pentru realizarea obiectivelor propuse au fost incluse
in baza de date electronica 35 de cazuri, dintre care au
fost divizate conform criteriilor de includere si excludere
in 2 loturi: Lot I - studiu incluzand 11 cazuri cu stari
hipertensive in sarcind, si Lot IT - de control ce include 24
de cazuri (fard BNT).

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

Rezultate. Evaludnd vérsta pacientelor din ambele
loturi de studiu (caz, control), s-a apreciat cd in grupul
de studiu varsta medie este cu 3 ani mai mare decat
in lotul de control, constituind 31,73 (+2,24) ani,
corespunzdtor 27,96 (+1,42) ani, determinind vérsta ca
un factor cu importantd predictivd si influent asociat
cu un risc crescut ca o sarcina sd se complice cu stari
hipertensive. Mediul de trai al pacientelor intervievate
nu a fost apreciat cu diferente semnificative in loturile
analizate. In lotul de studiu: mediul de trai a fost urban
in 45,45%, si rural 54,45%, iar in lotul de control: urban
in 41,67%, sirural 58,33% ( x2 = 0,51, DF =2, p =0,776)
(figura 1). Nivelul de studii al pacientelor investigate, nu
a prezentat diferente statistice sau asocieri in structura
complicatiilor hipertensive asociate sarcinii ( 2 = 5,34,
DF = 8, p = 0,720).

80 - %
% Studiu & Control
60 - 54:55
A 67 %g;
40 - // ;
20
0

Urban

Rural

Conditii nefavorabile de munca

Fig.2. Factorii sociali raportati loturilor de studiu

S-a constatat ca 2/3 din totalul pacientelor intervievate
din lotul de bazd au activat in conditii de munci
nefavorabile (efort fizic, stres), pe cand in lotul de control
doar ¥ cazuri, ceea ce din punct de vedere statistic este
directionat spre o diferentd comparabila, dar care va
putea fi aplicatd doar in urma mdririi esantionului de
studiu ( X2 = 2,98, DF = 2, p=0,228) (figura 3).

Determinantii sociali precum fumatul si utilizarea
alcoolului, nu s-au incadrat printre loturi cu diferente
statistice marcante pentru dezvoltarea sau agravarea
evolutiei BNT in sarcind, factori datorati numadrului
insuficient de cazuri evaluate ( x2 = 2,38, DF =2, p=0,304).
In urma evaludrii anamnezei obstetricale am constatat
cd: prezenta a 3 sau mai multe sarcini in anamnez sunt
asociate cu un raport al sanselor ridicat de a avea o sarcind

100 + o
80 @ Studiu
60 45,45
40 4,17
20 ! 6’%
. N
Multigeste Multipare

ulterioara complicatd cu stiri hipertensive (OR=6,65;
[1,38- 32,11], p<0,05), tendinta similard fiind raportatd
si in cazul multiparitatii (>3 nasteri) (OR=4,17; [0,84 -
20,64], p<0,05) (figura 3).

Evaluarea numarului avorturilor spontane in anamneza,
precum si a nasterilor pretermen, atat in grupul de
studiu, cat si in grupul de control, nu a relevat diferente
semnificative ale influentei acestora in determinismul
BNT hipertensiv in sarcinile ulterioare, dar indiferent de
aceasta acest factor are tendinta de a fi raportat ulterior
ca si factor de risc ( X2 = 6,64, DF = 2, p=0,158). Durata
medie a timpului dintre ultimele nasteri, in lotul de
studiu si in lotul de control, este relativ similard: 7,2 ani si
respectiv 6,69 ani.

OR; 10
4 9,17
% Control 8
45,45 6
1,1 4
15,38 15,38 b
N N
A\ \ -

Nasteri premature Avorturi spontane

Fig.3. Influenta anamnezei obstetricale asupra dezvoltirii BNT tip hipertensiv in sarcind
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S-a constatat cd patologia glandei tiroide este asociatd cu
raport sporit al sanselor de a evalua o sarcind cu patologie
hipertensiva (OR=13,14; [1,255 - 137,6], p<0,05, x2 =
6,38), (tab.1).

In urma evaludrii anamnezei ginecologice prin prisma
implicdrii in dezvoltarea sau agravarea evolutiei BNT in

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

sarcind si influenta acestora asupra sarcinii s-a apreciat o
asociere a patologiei neinflamatorii ale organelor genitale
cu un risc sporit de a se complica sarcina la aceste gravide
cu patologie hipertensiva (RR=2,90; [1,27 - 6,61], p<0,05,
X2 = 3,98), (tab.1).

Tabelul 1
Influenta anamnezei somatice asupra dezvoltarii BNT tip hipertensiv in sarcina
Studiu Control
Caracteristici OR P
Nr. % Nr. %

Patologia glandei tiroide 4 36,4 1 6,2 13,14 [1,255 - 137,6] p<0,05
Patologii neinflamatorii ale organelor genitale 3 27,3 1 6,2 2,90 [1,27 - 6,61] p<0,05
Maladii neurologice 2 18,2 1 6,2 5,11 [0,41 - 63,59] p>0,05
Insuficientd cardiaca 1 9,1 1 6,2 2,30 [0,13- 24,55] p>0,05
Afectiuni renale 3 27,3 7 29,1 0,91 [0,18 - 4,47] p>0,05
Obezitate 9 91,8 4 17,4 22,5 (3,46 — 146,1] p<0,001
Edeme 8 72,7 13 54,16 2,25 [0,48 - 10,64] p>0,05
Sdr. antifosfolipidic 2 18,2 0 0 - -
Trombofilie congenitala 1 9,1 0 0 - -

Complicarea sarcinii precedente cu patologie hipertensiva
a fost apreciata la 12,5% cazuri din lotul de studiu, si
7,1% - in lotul de control ( x2=1,91, DF=4, p=0,751). In
lotul de bazi s-a apreciat cé fiecare a 5-a pacienta sufera
de sindromul antifosfolipidic, iar fiecare a 10-a suferd de
trombofilie congenitald (tab. 1).

S-a determinat ca unele manifestari clinice sau simptome
nespecifice pot fi asociate cu un risc relativ de a avea o
sarcind complicata cu stéri hipertensive, precum: sfordit
(RR=3,86; [1,67-8,92], p<0,01, x2=7,22), palpitatii
cardiace (RR=2,90; [1,27-6,61], p<0,05, ¥2=3,9),
dificultati respiratorii la efort de activitate cotidiand mic
si mediu (RR=3,11; [1,25 - 7,71], p<0,05, x2=4,87).
Impactul obezitatii asupra agravarii evolutiei BNT
in sarcind in special al patologiei hipertensive devine
elocvent in urma calculelor statistice fiind reprezentate
printr-un risc relativ marcat (OR=22,5; [3,46 - 146,1],
p<0,001, x2 = 13,71), (tab.1).

Starile hipertensive materne sunt asociate cu un raport al
sanselor sporit de a naste un copil cu restrictie de crestere
intrauterina a fitului (OR=1,99; [1,45 - 3,81], p<0,05),
sau a unui nou-ndscut cu malformatii cardiovasculare
(OR=4,65; [1,20 - 21,14], p<0,05).

Pe parcursul sarcinii, in lotul de baza, comparativ cu lotul

de control, a fost utilizat de 3 ori mai frecvent preparate
progestagene (x2=4,43, DF=4, p=0,350), de 2 ori mai
frecvent anticoagulante (Clexan) ( X2=6,20, DF=4,
p=0,184), dar de 2 ori mai rar preparate antianemice (x2
= 4,33, DF =4, p=0,362), si nici la un caz nu s-au utilizat
suplimente cu calciu ( x2=14,0, DF=12, p=0,300).
Evaluand implicarea BNT in sarcind s-a constatat:
termenul sarcinii la momentul nasterii atit in lotul de
studiu cat si in lotul de control au fost practic identice
constituind 38,9 (+£0,4) s.a. si respectiv 38,6 (+0,4) s.a.;
masa medie a fatului la nastere — 3.475,6 (+188,5) g si
repectiv in lotul de control - 3.250,5 (£178,5) g, aceeasi
tendintd avand si lungimea fatului: 51,78 (+0,83) cm in
lotul de studiu iar in lotul de control - 51,09 (+£0,67) cm.
In planul de conduitd a nasterii nu au fost inregistrate
diferente semnificative dintre loturi: in ambele loturi cca ¥
dintre cazuri sarcina a fost finalizata prin operatie cezariana
(x2 =2,2, DF=4, p=0,699). In lotul de bazi sarcina a fost
complicata cu ruperea prematura a pungii amniotice la
fiecare a 3-a gravida, pe c4nd in lotul de control la fiecare
a 5-a pacienta (x2=2,55, DF=2, p=0,258) cu prezenta de
meconiu in lichidul amniotic mai frecvent in lotul de bazd
comparativ cu lotul de control (11,1% vs 4,5%).

100 |, 5
80 % # Studiu > Control ¢ RR * 432 RR 4
54,5 583
60 45,5 41,7 . 3
40 273 20.8 2
20 " 1
0 0
ocC Nastere RPM Ruptura Ruptura Stimulare ~ Hipoxie acutd
conservativa profunda a perineului ocitocica fetala
vaginului

Fig. 4 Rezultatele nasterii in cazul prezentei BNT tip hipertensiv
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S-a stabilit cd pe parcursul travaliului, in lotul de studiu
a fost necesara si efectuatd stimularea ocitocicd in 44,4%
cazuri, pe cAnd in lotul de control doar in 4,5% cazuri (x2=
9,4, DF=2, p=0,009), (RR=4,32; [1,75-10,67], p<0,05),
iar travaliul mai frecvent s-a complicat cu hipoxie acutd
a fatului (11,1% vs 4,5%) ( x2 = 2,36, DF =4, p=0,670)
(figura 4).

Concluzii:

Prezenta a 3 sau mai multe sarcini si nasteri in
anamnezd este asociatd cu un raport al sanselor
ridicat de a avea o sarcind ulterioard complicatd cu
stari hipertensive.

Patologiile neinflamatorii ale organelor genitale,
patologia glandei tiroide §i obezitatea sunt asociate
cu risc sporit al sanselor de a evalua o sarcind cu
patologie hipertensiva.

Sforaitul, palpitatiile cardiace, dificultitile respiratorii
la efort in activitatea cotidiand micd si medie
anterioare sarcinii pot fi asociate cu un risc relativ de
a avea o sarcina complicata cu stari hipertensive.

Pe parcursul sarcinii, in lotul de bazé, comparativ cu
lotul de control, fost utilizate de 3 ori mai frecvent
preparate progestagene, de 2 ori mai frecvent
anticoagulante, de 2 ori mai rar preparate antianemice
si nici un caz nu s-au utilizat suplimente cu calciu.
Starile hipertensive materne sunt asociate cu un
raport al sanselor sporit de a naste un copil cu
restrictie de crestere intrauterina a fatului.
Complicarea sarcinii cu BNT tip hipertensiv este
asociatd cu necesitatea stimularii ocitocice in timpul
travaliului de 10 ori mai frecvent decit in cazul
sarcinii fara BNT, si cu un risc sporit de hipoxie acuté
a fatului.
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REZUMAT

ATREZIA HIMENULUI COMPLICATA CU DEZVOLTAREA PIOCOLPOSULUI

Cuvinte cheie: adolescentd, amenoree, himen, imperforat, hematocolpos, piocolpos

Autorul prezinta o observatie documentata rard a piocolposului la o adolescenta ca urmare a unei anomalii vaginale
simetrice - himen imperforat (HI). Este prezentatd o scurtd revizuire a literaturii cu privire la caracteristicile
manifestarilor clinice, diagnosticului si corectiei chirurgicale a HI.

SUMMARY

IMPERFORATE HYMEN COMPLICATED WITH PYOCOLPOS

Key words: adolescent, amenorrhoea, hymen, imperforate, hematocolpos, pyocolpos

The author presents a rare documented observation of pyocolpos in a teenager as a result of a symmetrical vaginal
anomaly - imperforate hymen (IH). A brief review of the literature on the features of clinical manifestations, diagnosis

and surgical correction of IH is presented.

Introducere. Atrezia himenului (atresia hymenocclusus)
sau himen imperforat — anomalie congenitala obstructiva
a organelor genitale feminine in care himenul imperforat
totalmente inchide intrarea in vagin si frecventa acestei
anomalii este de 0.05-0.1% [1, 2]. In marea majoritate
a cazurilor atrezia himenului (AH) este asimptomatica
si incepe sa se manifesteze la adolescente dupé aparitia
menarhei prin amenoree si formarea hematocolposului
[1-4]. Mdrirea progresiva a hematocolposului poate
provoca dezvoltarea hematometrei, hematosalpinxului,
hemoperitoneumului [5, 6], cit si actiune compresiva
asupra vezicii urinare, uretrd si intestinul gros [2-4, 6-8].
Infectarea hematocolposului si transformarea lui in
piocolpos este un fenomen destul de rar si in literatura
anglo-saxona este prezentatd in calitate de publicatii
sporadice [9-12]. Tinind cont de raritatea aparitiei
piocolposului in cazul AH prezentim un caz clinic
propriu.

Descrierea cazului clinic

Pacienta A.A., 15 ani a fost spitalizatd pentru tratament
chirurgical cu dureri in regiunea inferioara aabdomenului
care au aparut timp de 5-6 luni, amenoree primari, for-
matiune de volum palpabild de asupra simfizei, t°- 37.3-
37.7 pe parcursul ultimilor doua sdptdmani. La internare
starea relativ satisficatoare. Pubertatea dupi clasificarea
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lui Tanner JM - V/V. Pielea curatd, palidd. Pulsul 80 b/
min., TA 115/70 mm/Hg, t°- 36.9°. Preoperator Wong-
Baker FACES Pain Rating Scale (2009) - 7 puncte. Limba
umeda, curatd. Abdomenul moale, participa la respiratie,
dureros in regiunile inferioare. Semne de excitare a
peritoneului lipsesc. Status localis: Organele genitale
externe dezvoltate normal. Intrarea in vagin este blocata
de himenul imperforat care ,prolabeazd” din vagin
(Fig.1). Rectal se determind o formatiune dureroasi la
palpare, ce ocupd tot traiectul vaginului, uterul si anexele
se palpeaza cu greu. A fost efectuat examenul USG: uterul
cu dimensiunile 52x45x43 mm, ovarul drept 32x25 mm,
ovarul sting 34x31 mm. Se determind o formatiune ce
ocupa tot vaginul (hematocolpos) cu dimensiunile:
97x95x71 mm (volum - 655 ml). Analiza sangelui: Hb-
110g/L, Er.-3.4x10'%/L, L.-6.8x10°/L. Protrombina-92%,
Fibrinogenul-3.5 g/L. A fost stabilit diagnosticul: Himen
imperforat. Hematocolpos. Anemie gr. I.

In conditii aseptice si antiseptice, cu anestezie
intravenoasd la respiratie spontanid a fost efectuatd
deschiderea himenului imperforat in forma de ,I” cu
evacuarea a ~600 ml de continut purulent - hemoragic
(piocolpos) (Fig.2). Vaginul prelucrat cu antiseptice. La
examenul bacteriologic a continutului evacuat s-a
depistat Escherichia coli.
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Perioada postoperatorie a decurs fird complicatii
cu administrarea preparatelor antibacteriene, anti-
inflamatorii. La a doua zi postoperator Wong-Baker
FACES Pain Rating Scale (2009) - 2 puncte. Externatd la

;

Fig.1. Aparitia organelor genitale externe - AH

Discutii

Din punct de vedere embrionar AH apare in rezultatul
imposibilitatii endodermei sinusului urogenital de a
finaliza recanalizarea deplind care in mod normal se
petrece la etapele ulterioare a embriogenezei [2-4, 6,
10]. In cazuri rare AH se manifesti la nou-niscute cu
dezvoltarea hidrocolposului [2, 13]. In mod traditional
existd postulatul cd AH este o anomalie izolatd [13, 14].
Totusi, in literatura de specialitate sunt publicate cazuri
unice de anomalii combinate in cazul AH, inclusiv cu:
sept vaginal transversal complet, uter unicorn, uter
bicorn, sept vaginal longitudinal complet, atrezie vaginala
proximala etc. [2, 9, 10, 14, 15]. Conform majoritétii
studiilor, AH este considerata o anomalie sporadicd, cu
toate acestea, au fost descrise mai multe observatii ale
acestei anomalii la fetitele din aceeasi familie [2, 16].
Principalele manifestari clasice ale AH sunt amenoreea
primara, durerea abdominald ciclicd §i asimetria
vizuald a abdomenului datoritd formatiunii de volum a
cavitatii abdominale [3, 6, 12]. Dupa datele Lee KH. si
coaut. (2019) in baza unei analize sistemice ample care
a inclus 236 de paciente cu AH, publicate in literatura
de specialitate anglo-saxond (baza de date PubMed,
pana la 03.07.2018) principalele manifestari clinice in
cazul acestei anomalii au inclus: dureri pelvine (54.2%),
retentie de urina (20.3%), menstruatii anormale (14.0%),
dizurie (9.7%), mictii frecvente (5.1%), insuficienta renald
(n=5,2.1%) si infectii a ciilor urinare (n =1, 0.4%) [2].
Efectul compresiv al hematocolposului pe vezica urinard
contribuie la dezvoltarea hidronefrozei de diferit grad [7,
13]. Intr-un sir de cazuri hematocolposul cauzat de AH
este insotit de constipatii, frecventa caruia atinge 27% [5,
8]. In cazul hematocolposului de dimensiuni avansate la
palparea abdomenului se determind formatiune de vo-
lum in pelvis/cavitatea abdominala 2, 3, 5, 17].

O varianta destul de rard al acestei anomalii este himenul
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domiciliu in stare satisfacdtoare la a 4 zi. Supravegherea
peste 6 luni - fird particularititi. Recidivi nu s-a
constatat, ciclul menstrual regulat, indolor.

Fig.2. Deschiderea si drenarea piocolposului

microperforat si rupturile spontane a himenului pe
fondal de hematocolpos (piocolpos) [11, 12, 16]. Asa, Ho
JW. et al. [12] au descris un caz de abces tubo-ovarian
la o pacientd de 14 ani pe fon de rupturd partialg,
spontana a atreziei himenului si evacuarea incompleta
a pio-hematocolposului. Se presupune ca prezenta
microperforatiilor in himen contribuie la infectarea
mucocolposului/hematocolposului din cauza infectiei
ascendente [11, 12, 16]. O complicatie analogica a fost
descrisa de Wong JWH. si coaut. (2019) ca rezultat a
deschiderii neadecvate a hematocolposului cu efectuarea
unei incizii mici (5 mm) cu deschiderea ulterioara repetata
a hematocolposului si drenarea abcesului tubo-ovarian
sub ghidajul tomografiei computerizate (TC) [4]. Dupa
pérerea lui Lazanyi M. si coaut. (2020) in cazul AH in
majoritatea cazurilor diagnosticul definitiv se determina
in baza datelor clinice [3]. O importantd deosebita in AH
se acorda examinarii vizuale a organelor genitale externe,
unde in aceasta patologie este determinat diferit grad de
prolabare al himenului neperforat de culoare cianotica
[5-8]. Dupai parerea unui sir de autori in cazul refuzului
pacientei si parintilor ei la examinarea organelor genitale
externe, aplicarea metodelor radiologice de investigare
poate fi unul definitiv in diagnosticul hematocolposului
in cazul AH [5]. Printre metodele instrumentale folosite
pentru diagnosticul hematocolposului in rezultatul
AH se efectueaza ultrasonografia transabdominald si/
sau translabiald (2D, 3D la care hematocolposul se
vizualizeaza ca o formatiune chisticd cu o componenta
fluidd ecogena densa [4, 6-8, 12, 13, 17].

In ultimul timp s-a trasat o tendint spre utilizarea pe scara
larga a TC si a IRM in diagnosticul anomaliilor vaginale
obstructive [6, 7, 9, 12-14]. Folosirea IRM in algoritmul
diagnostic de diagnosticare a hematocolposului (muco-
colposului, piocolposului) permite: (1) depistarea precisd
a subcategoriilor anomaliilor vaginale obstructive; (2)
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determinarea gradului de raspandire a hematocolposului
(hematometra, hematosalpinx concomitent, etc.); (3)
vizualizarea anomaliilor uro-genitale posibile; si (4)
prezenta complicatiilor intraabdominale potentiale [6, 9,
12].

Nu se recomand aspirarea hematocolposului cu ace din
cauza unei posibile infectari si a formdrii de piocolpos
[4, 5, 13]. Metoda traditionald de tratament in cazul
atreziei himenului este considerati himenotomia sau
himenectomia [1, 2, 6]. Pana in prezent se prelungesc
discutiile referitor la incizia optimald in cazul AH [1,
2, 15]. Preferintele pentru utilizarea diferitelor incizii
se bazeaza in principal pe experienta personald si sunt
utilizate: incizii radiale [8], cruciforme [5, 7, 12], semi-
oval central [6, 13], vertical central si in formd de T
[2]. Un sir de autori confirméd oportunitatea efectudrii
unei incizii rotunde, ovale sau triunghiulare in regiunea
himenului imperforat, considerdnd cd aceastd manevrd
chirurgicald este teoretic superioard inciziilor lineare in
ceea ce priveste recidivele [15, 17].

Volumul hematocolposului evacuat variazd intr-un
diapazon destul de larg (de la 300 pana la 2500 ml) [5,
7, 8, 17]. In unele publicatii se intalneste recomandatia
referitor la necesitatea aplicarii unei suturi neintrerupte
prin marginea himenului cu aplicarea firelor sintetice
rezorbabile (Polyglactin 910, 2/0-4/0) pentru profilaxia
restenozdrii [5-7, 13]. O serie de rapoarte descriu utiliza-
rea unui cateter Foley pentru drenarea pe termen lung
al cavitatii hematocolposului [6, 9, 15]. Conform Acar
A. i coaut. (2021) dupa deschiderea hematocolposului
si plasarea cateterului Foley in situ timp de 14 zile,
se recomandd utilizarea simultand a unguentelor cu
estrogeni in zona structurilor himenale [15].

Intr-o serie de studii, s-a observat ci Escherichia coli
a fost fixata drept principalul microorganism din
piocolpos [9, 13]. Mecanismul exact de contaminare
a hematocolposului de catre Escherichia coli nu a fost
stabilit, cu toate acestea, ipoteza apropierii intestinului de
hematocolpos este consideratd ca fiind cea mai logica [9].
In perioada postoperatorie tardivd, in majoritatea
covarsitoare a cazurilor recurenta acestei patologii nu s-a
constatat [5, 7, 9, 17], iar frecventa lor conform datelor
din literatura este <1% [17]. Trebuie de remarcat faptul
cd corectia chirurgicald intempestivd si inadecvatd al
AH cu hematocolpos duce la aparitia complicatiilor cum
ar fi endometrioza pelviand, aderente, care afecteazd
semnificativ functia fertila a pacientelor [2, 4, 5].

Concluzii

Piocolposul este o complicatie destul de rard a anomaliei
vaginale obstructive - atrezia himenului. Deschiderea si
drenarea adecvatd a piocolposului ar trebui considerate
ca singura metoda de tratament al acestei complicatii si
prevenirea infectiei ascendente cu dezvoltarea potentiala
a bolilor inflamatorii ale organelor genitale interne.
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PARTICULARITATILE EVOLUTIEI
INFECTIEI COVID-19 LA GRAVIDE.
- RAPORT DE CAZ CLINIC

IIP Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,, Nicolae Testemitanu”, Chisindu, R. Moldova
2 IMSP Institutul Mamei si Copilului, Chisindu, R. Moldova

SUMMARY

PARTICULARITIES OF THE EVOLUTION OF COVID INFECTION 19 IN PREGNANT WOMEN.-
CLINICAL CASE REPORT

Key-words: SARS CoV-2, pregnancy, MODS, complications.

Introduction: Analysis of data from the systemic literature review and meta-analysis of 117 studies with a total of 11758
pregnant women, finds that most pregnant women or infected with SARS CoV-2 infection in the third trimester of
pregnancy and maternal mortality is 1.39%. That is why we are looking for solutions in assessing the most appropriate
time and way to complete the pregnancy in pregnant women with SARS CoV-2 infection, medium and severe form.

Rezults: The analysis of the data of the specialized literature as well as the data of the presented case confirms that the
SARS CoV-2 infection starts with a mild form, which worsens and changes into a medium form SARS CoV-2 infection
at 7 days from the beginning, and in the presented case it remained 22 days. , as PCR was positive for SARS-CoV2,
notwithstanding the fact that her pregnancy was on the 7th day of illness because the pregnancy had a term of 35
weeks, and the AOC (double scar uterus) required that the latter be completed by urgent cesarean section.

Conclusions: Completion of pregnancy allows to reduce the action of the enlarged uterus on the diaphragm and lungs
as well as the need to administer contraindicated medication during pregnancy.

SARS CoV-2 infection complicates the period of lausion (3 days) with hematometer and serum of the postoperative
wound (7 days). Extraobstetric complications of SARS CoV-2 Infection were: 10 days after the onset of pneumothorax,
pneumomediastinum, cervical subcutaneous emphysema, pleurisy, IRA, ARDS; at day 17 - toxiinfectious and
dysmetabolic heart disease with heart failure, posthypoxic encephalopathy, toxic-dysmetabolic, secondary
thrombocytosis. At the same time, we mention that from the onset of SARS-CoV2 infection until discharge, hepatic
dysfunction with cytolytic syndrome, hydroelectrolytic disorders, toxin I infectious anemia were present.

PE3IOME

OCOBEHHOCTM 3BOJIIOIINMU COVID-UH®EKIINN 19 Y BEPEMEHHBIX.
KJIVMHUYECKU CIIYYATL.

Knrouessie cnoBa: SARS CoV-2, 6epemeHHOCTD, ocnoxHsieT, [IOH.

Beenenne: Ananus [aHHBIX CUCTEMHOT0 0630pa IUTepaTypsl 1 MeTaaHanu3a 117 uccefoBanmii ¢ yqactueM B o61elt
cnoxxHOCTY 11758 GepeMeHHBIX )KEHIIMH ITOKA3bIBAET, YTO Y GONBIINHCTBA GepeMeHHBIX XeHIH MHOUIPOBaHHIE
SARS CoV-2 mponcxoouT B TpeTbeM TPUMeCTpe GepeMeHHOCTHM a MaTepUHCKas CMEPTHOCTb cocTaBisieT 1,39%.
Bor mouyemy Mbl MINjeM pelleHWs I OIpefeneHNs HanOojee IOAXONSLIETO0 MOMEHTa 1 CIIOCO0a 3aBepIIEeHIs
6epemennoctu ocnoxxueHort nudeximeit SARS CoV-2 cpennerit u TsoKenoi popm.

PesynbraThl: AHaNN3 JaHHBIX IMTEPATYPBI, a TAKOKE JaHHbIE [TPEfICTaBIeHHOTO C/Iy4Yas IOATBEP)KIAeT, YTO 3apaskeHue
SARS CoV-2 HauynHaeTcs ¢ 7erkoit popMbl, KOTOpast YXyAIIAeTCS U IePeXOfuUT B cpefHioo ¢popmy nHpexnym SARS
CoV-2 uepes 7 nHell IoC/Ie 3apa’keHMA U B JaHHOM CIyYae OHAa COXPAHANACh B TedeHMe 22 [Hell CTONbKO BpeMeHM
ITIIP na SARS-CoV2 6bI1 MONOXUTENbHBIM, HECMOTPSI Ha TO, YTO ee GepeMeHHOCTb 3aBepLUIMIOCH Ha 7-11 JeHb
6071e3HM, IIOCKONIBKY CPOK OepeMeHHOCTI COCTaBIIAN 35 Hexenb, a AOA (nBojtHOI py6el; Ha MaTKe) IIOCTIeRHA OblIa
3aBepllleHa olepalyeli KecapeBo ceyeHe.
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BriBopbr: 3aBepieHre 6epeMeHHOCTI ITO3BOJIsIET YMEHBIINTDh BO3AEICTBIE YBE/MIEHHOI MAaTK/ Ha Auadparmy u
JIeTKMe, a Takke HeOOXOAMMOCTb Ha3HAYEHMsI IIPOTUBOMIOKA3AHHBIX IEKAPCTB BO BpeMst OepeMeHHOCTH. VIH(peKust
SARS CoV-2 ocnoxHAeT IOCIepORoBbI epyof, (3 IHA) reMaTOMETPOI ¥ HArHOEHNEM IIOC/IeOIIePAL[IOHHO PaHbl
(7 mHeit). BHeakymrepckue ocnoxxsenus napexunu SARS CoV-2 6pimn: depes 10 fHelt moce Havana 3aboeBaHme
OC/IOXKHAETCA ITHeBMOTOPaKCOM, ITHEBMOMEIMACTUHYM, IONKOXHOM SM(MU3eMBbl Iell, IUIEBPUTOM, JIETOYHOI
HegocTatoyHocTo, PIC; Ha 17-e cyTkm - TOKCUKO-MH(PEKIMOHHO-IUCMETAOONMNIECKNIT TIOPOXKEHNE CepALa ¢
CepeYHOIl HENOCTATOYHOCTHIO, MOCTIUIOKCHYECKas SHIe(anonarisi, TOKCUKO-AMCMETAO0MNIeCKIIT CUHEPOM,
BTOPUYHBIT TpoMOOLUTO3. B TO >Ke BpeMsi OTMeTUM, 4TO OT Hadasna sapaxeHns SARS-CoV-2 [0 BBIINCKM MMeH
MeCTO HapylleHMA (YHKIMU IIe9eHU C LUTOMUTUYECKMM CUHJPOMOM, TUIPO3NIEKTPOMUTNYECKNe HapyIIeHN,

I/IH(beKLU/IOHHaH TOKCHYeCcKasi aHeMus I cTerern.

Introducere. Actualmente suntem in pandemia cu
infectie COVID-19, care a pus o amprentd destul de
sumbrd asupra sarcinii, nasterii si perioadei de liuzie.
Rata inaltd de probabilitate de deces matern si perinatal
la pacientele cu infectie SARS CoV-2 severd este inalta
deaceea suntem in cautarea solutiilor in aprecierea
momentului cel mai potrivit i modul de finalizare a
sarcinii, care trebui sa fie invidualizat in baza indicatiilor
obstetricale si a starii materne. Pentru aceasta analizam
toate cazurile complicate. In IMSP Mama si Copilul
conform ordinului MS a R. Moldova din 9 martie 2021
in sectia de reanimare obstetrical ginecologica sunt inter-
nate gravidele si lduzele cu infectie SARS CoV-2 forma
medie. Pe parcursul acestei perioade au fost internate 30
de gravide cu infectie COVID-19 formd medie.

Raportare de caz. O gravida la termenul 35 saptamani
de sarcing, in varsta de 31 de ani, graviditatea 2, nasterea
2, cu antecedente obstetricale complicate prin uter
dublu cicatricial, fard patologie extragenitald cronicd
in antecedente a fost transferatd de la Maternitatea
nr.2 la IMSP Institutul Mamei si Copilului, sectia de
reanimare obstetrical ginecologica cu profil Covid-19. La
maternitatea nr. 2, gravida cu 35 de saptamani de sarcind
s-a aflat timp de 2 zile cu infectie SARS CoV-2 , forma
usoara (testul PCR pozitiv la SARS CoV 2). Cand starea
gravidei din cauza bolii de bazd a inceput sa se agraveze:
cresterea semnelor clinic de insuficienta respiratorie ce
necesita oxigenoterapie a fost transferatd la urmatorul
nivel de acordare a asistentei medicale.

In sectia de reanimare obstetrical ginecologici a IMSP
Institutul Mamei si Copilului, gravida acuza, slabiciune,
dispneela efort, tusé chinuitoare periodica, cu expectoratii
mucoase neinsemnate. Gravida este in cunostinta, se
orienteazd in spatiu, raspunde adecvat la intrebari. Se
socoate bolnava de 4 zile (2 zile pana la internare si 2
internatd la maternitatea nr. 2). La debutul bolii a aparut
subfibrilitet si rinoree, la care peste 24 de ore se alipeste
tusea care progresa, din care motiv s-a adresat la medicul
de familie care a internat-o prin intermediul AMU la
maternitatea nr. 2 conform protocolului.

La examenul obiectiv tegumente roz-pale, calde, edeme
periferice nu sunt, T- 36,9 C. Respiratia este spontana
cu dispnee la efort, s-a constatat prezenta datelor clinice
de SDRA forma ugoara: hipoxemie ugoara (PaO, 70-
80 mmHg), tahicardie, tahipnee asociata cu alcalozd
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respiratorie. SpO2 95-96%, FiO - 35%, FR- 19 r/min, TA
100/59 mm Hg,. FCC 95-105 b/min. Indicele oxigenarii
Pa02/§F102=250-300.

Abdomenul mirit in volun din contul sarcinii, uterul
relaxat, fundul de uter sub os xifoid, corespunde
termenului sarcinii de 35 sdptiméni. Fatul situat
longitudinal, prezentatie cefalica, miscarile fetale active,
BCF-154 b/min, clare, ritmice.

La examenul obstetrical: Organele genitale externe
dezvoltate corect. Vaginul liber. Colul uterin excentric,
format, inchis. Capul fetal aplicat la strdmtoarea
superioara a bazinului mic. Promontoriul inaccesibil.
Excavatia sacrald liberd. Eliminari vaginale mucoase. S-a
colectat bacteriologia continutului vaginal.

La R-fie pulmonilor se constati scorul Brixia 7:
accentuarea desenului pulmonar pe ariile periferice.
Analizele de laborator la internare in sectia de reanimare
si terapie intensive au confirmat infectie viral-bacteriana:
leucocitozd cu deviere in stanga, VSH marit, proteina
creactiva maritd.

In analiza probelor biochimia sangelui s-a constatat
prezenta datelor de disfunctie hepatici si sindrom
citolitic: ALT - 140,25 UI/L si AST -125,42 UI/L,
hiperbilirubinemie (bilirubina totald 39 mcmol/l).
Ecografia sarcinii nu a constatat careva modificari
patologice in sistemul feto-placentar.

CTG a confirmat o stare normal a fatului.

Analizdnd rezultatele datelor anamnestice, obiective de
laborator s-a stabilit urméatorul diagnostic clinic:

Sarcina 35 sapt. GII NII. AOC (uter dublu cicatricial).
Infectie SARS CoV 2 (test pozitiv) complicatd cu
Pneumonie bilaterala de etiologie virala - cu evolutie
severd. MODS determinat de: IRA gr I. ARDS faza
L. Desfunctie hepaticé cu sindrom citolitic. Anemie gr .
S-a initiat monitorizarea si tratamentul intensiv de
detoxicare, de reechilibrare hidrosaling, antibioterapie
combinatd cu carbapeneme, cefalosporine, glucocor-
ticoterapie, ambroxol 30 mg de 2 ori, acid urodesoxicolic
250 mg la 21.00, oxigenoterapie, inhalatii cu sol NaCl 3%
prin nebulizare, 2-3 ori.

Se recomanda: monitorizare, monitorizare hemoleu-
cograficd, marcherii inflamatiei, proteina CR, biochimici,
Ro-imagistica pulmonard dinamicé, Reevaluare.
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La a 3-a zi de la internare in sectie de ROG, la 7 zi de
la _debutul bolii starea gravidei se agraveazd, necdtind
la tratamentul complex efectuat, infectia SARS CoV-2
progreseaza si duce la respiratie spontana ineficientd cu
dispnee la efort minim cu scaderea saturatiei cu oxigen
péand la 88%. Deaceea gravida a fost trecuta de la canule
nazale la respiratie CPAP, dupd care statutul pulmonar
s-a imbunitatit. La masca CIPAP in regim SIPAP cu
FiO2 85 %, SpO2 95-96%, hemodinamica s-a stabilizat,
TA= 115/70mmHg, FCC 102 b/min. Tot odatd pe fonul
tratamentului efectuat s-a constatat o dinamicé negativa si
a statutului hidroelectrolitic, si acido-bazic si progresarea
insuficientei respiratorie. Deaceea s-a organizat Consiliu
medical in componenta: consultantul sectie RTIF - conf.
univ, seful clinicii - prof. univ, sefa sectiei RTIE conf.univ,
medici obstetricieni, ginecologi si medici reanimatolog.
Consiliul a constatat starea gravd a gravidei: prezenta
hipoxemie medie (PaO,50-60 mmHg) raspunde numai la
oxigenare prin CPAP, tahicardie, tahipnee si hipocapnie
asociata cu acoidoza metabolica, raportul PaO2/FI02120-
190 cauzata de progresia infectiei virale SARS CoV-
2. Datele radiologice confirmd Pneumonie bilaterala,
subtotald, etiologie mixtd virus-bacteriand, afectarea
bilaterald a pulmonilor - Scor Brixia-7. Iar rezultatele
investigatiilor biochimice atesta disfunctie hepatica si
electrolitica (tab 1).

Datele CTG - stare suspectd a fitului

Datele USG doppler - Insuficienta circulatorie gr I .

S-a stabilit diagnosticul: Sarcina 35 sapt. (S II, N II, AOC
(uter dublu cicatricial)) complicatd cu Infectie SARS
CoV-2 (test pozitiv de 6 zile). Pneumonie bilaterald de
etiologie virus-bacteriand cu evolutie severa. MODS
determinat de: Insuficientd respiratorie hipoxica gr II.
ARDS faza II. Desfunctie hepatica cu sindrom citolitic.
Dereglarii hidroelectrolitice partial corijate. Carenta
imuno-nutritivd. Anemie toxiinfectioasa gr I.

Decizia consiliului: Avind in vedere progresarea
insuficientei respiratorii, la gravida cu termen de sarcina
35 sapt. cu infectie SARS CoV-2 cu evolutie gravd si AOC
cu uter dublu cicatrizat se decide de a finisa sarcina prin
operatie cezariana urgentd. Pacienta informatd. Acord
primit.

Operatia cezariana a fost efectuatd cu anestezie generala,
in segmentul inferior, dupd metoda clasicd, unica
particularitate a fost procesul aderential pronuntat intre
oment, uter, peritoneu. Lichidul amniotic curat, putin,
fatul extras usor de cap, gen masculin., m -2410 g. 1 -50
cm. Scorul Apgar 5x7 puncte. Hemoragia 600 ml. Urina
100 ml, curate.

Perioada de lduzie.

Lauza a fost transferata din sala de operatie, dupa operatia
cezariand urgenta, sub protectia anesteziei TIVA la
respiratie dirijata mecanicd regim de ventilare ACV 420
ml, FR 12, PEEP 8 mm SpO, 96 %. Peste 15 min, dupd
indeplinirea probelor la trezire a pacientei dupa anestezia
generald, a fost indeplinit sevraj ventilator.
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Obiectiv: Pacienta in cunostinta. Tegumentele pale-roze,
respiratie spontand, in plaméini murmur atenuat bilateral.
SpO2 96% FiO2 60%. Tonurile cardiace ritmice, sonore,
tahicardice, FCC=92 b/min. TA126/83 mmHg; Ps 92 b/min.
Prima §i a doua zi dupd operatia cezariand, starea
generald grav stabild, Respiratie spontana asistatd cu
insuflatie de O, prin canule nasale; FiO,-35%, SpO, 96-
98%, FR-18 r/min. Hemodimamica stabila TA 113/71
mmHg,. FCC 87 b/min. Acuze - sldbiciune generala,
dispnee la cel mai mic efort, tuse incoercibile, persista
expectorat — muco-purulent. Cu scop de stopare a tusei
si profilaxia pneumotoracelui se indica Sol Morfina 1% -
1,0(unu) i/m.

La a 9-a zi de la debutul bolii de bazdi (a treia zi dupd
operatia cezareand) din cauza dispnee la efort fizic
moderat, tusd chinuitoare periodicd, cu expectoratii
mucoase neinsemnate, dureri in regiunea plagii
p/o in momentul tusei, starea liuzei se complici cu
pneumothorax, pneumomediastinum §i insuficientd
respiratorie gr. II. Disfunctia hepaticd cu o usoard
ameliorare in faza de restabilire.

Liuza este schimbatd la respiratie asistatd noninvaziv
prin masca CPAP cu FiO,-50-55%, SpO, 94-97%, FR- 18
r/min, deoarece la miscare sau schimbarea pozitiei face
desaturari pana la SpO, 84-86%. Ulterior lauza este
hemodinamic stabild TA 113/71mm Hg, FCC 87 b/min.

Laexamenul fizic se constatd tegumentele pale-roze, calde,
hematoame la locul de punctie, turgorul cutanat elastic.
Limba umeda, curati. Abdomenul moale, indolor, sensibil
in regiunea plagii postoperatorii, pansamentul curat.
Uterul contractat cu 2 cm mai sus de ombilic, din vagin
elimindri sangvine moderate. Vizica urinara cateterizatd
cu cateter Foley-urina transparentd, curata. Se efectuiazd
R-fia (uite tab.) si se consultd cu Sef Clinicd Pneumologie
(prof.univ), care confirmd diagnosticul de Infectie
SARS-Cov-2 (confirmattd PCR) Pneumonie bilaterald,
subtotald, etiologie mixtd virus-bacterind (streptococicd),
forma complicatd, evolutie severd. Scor Brixia-12 (afectare
pulmonard 60%). Pneumomediastinum. Pneumotorax
apical pe stdnga. Pneumomediatinum minor. Emfizem
subcutanat  cervical. Reactie pleurald interlobard.
MODS: IRA gr 1. ARDS faza 1. Desfunctie hepatici cu
sindrom citolitic. Anemie toxiinfectioasd gr I.

Se recomandd: CT pulmonard, Bacteriologia faringe
de repetat, Monitorizare hemoleucograficd, marcherii
inflamatiei, P-CR, biochimica, D-dimeri, procalcitonin.
Consultatia cardiologului, monitorizare ECG, ECO cord;
Antibioterapie combinatd cu carbapeneme, vancomicina
(leucocitozd, neutrofilie, VSH majorat, P-CR crescutd);
Glucocorticoterapie cu prednisolone 4-5mg/kg/24 ore in
perfuzii (preferabil), in 2 prize sau prednisolone oral 05-
06 mg/kg/24 ore in 3 prize pentru controlul inflamatiei
hiperergice; Terapie cu remedii diuretice (edem
pulmonar, insuficientd cardiaca); Reevaluare in dinamica.
Tot in aceiasi zi se consultd cu consultantul obstetrical
a sectiei din motivul cd la USG se apreciaza cavitatea
uterului dilatatd cu multiple cheaguri, M-echo- 46 mm,
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plaga cu aspect ecografic normal la diagnosticul de sus
se adaugd Perioada de lauzie 3-a zi. Stare dupé operatia
cezariand. Hematometrd. Se administreazd tratament
combinat medicamentos - aspirat uterin.

Perioada delduziea4, 5, 6,7, 8,9 zi, dupa operatia cezariand
starea lduzei este grav stabila cu evolutie slab pozitiva
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din cauza dispne la efort fizic moderat, tusd chinuitoare
periodicd, cu expectoratii mucoase neinsemnate, dureri
in regiunea plagii p/o in momentul tusei. Continud si se
mentind pozitie fortatd in pat cu decubetus lateral (mai

usor se respird).

Tabelul 1
Dinamica parametrilor vitali in perioada de lauzie (postcezariana)
Criterii COVID-19 3zi 12 zi 211zi
Hemoleucograma Eritrocite 3.7 - 4.7 - 106/uL 3.50 & 4,5 4,1
Hb 120 - 150 - g/1 111.00 & 148 140
Ht 33.00 & 43 40
Leucocite (penie) 4.0 - 9.0 - 109/L 6,8 12,9 8.5
Limfocite(penie)19-37 % 10.00 16 14
Monocite 3 - 11 - % 2.00 & 5 14
Neutrofile 15 77 76
Trombocitoza 250 564 243
Urograma Leucociturie 40-50. 2-4 2-3
bacteriurie gramezi Aps Aps
Albuminuria ++ Aps Aps
Microhematurie Trase aps aps
Analiza biochimicé a sangelui ALT<40-U/L 70.12 A 49,6 A 28
AST,<38 - U/L 82,44 A 48 & 18
Ureea 2.5 — 7.5 - mmol/l 2,20 13,3 A 7,5
Creatinina 53-115-umol/I (Se 58.63 97 81
Lactatul <1.8 - mmol/l 1.95 2,97 1,7
Glucoza 3.9 - 5.5 - mmol/l 6.30 A 5,5 52
Proteina C reactivé pana la 10 ug/ml =48 12 9
Procalcitonina 0-0,5 0,3 0,3 0,5
LDG 230 - 460 - U/L (Ser) 488.68 & 650,5 401
Proteina totald 70 - 80
Fosfotaza alcalind 100 - 240 U/L 84.10 83,4 200
Coagulograma Fibrinogen 2.0 - 4.0 - g/l 4.88 & 4,0 2,2
INR 0.85-1.15 0.96 1,05 1,1
Protrombina dupa Quick 70 -130% 106.00 94 88
D-Dimerii 0,38 (0-1,35) 0,4 0,38 0,5
Echilibru acido-bazic pCO2 35-46 mmHg 26,2 27,9 40
PO2 66,1 67,4 9
HCO3 21-28 mmol/l 18,5 19,4 22
BE (vt), +/-2 2,9 3,1 1.2
BE(ecf) +/-2 38 44 +1,2
Sa02 95-100% 91 94,3 97
SvO2 pana la 82% 88 23,3 80
ctO2a 17,1 16,8 -
ctO2v 4.4 42 -
PCR Determinarea ARN SARS CoV-2 1.09.21 pozitiv | 27.09.2021
negativ

R-fia cutiei toracice
3zi

Pneumonie polisegmentara bilaterala. Pneumomediastin.Pneumotorax apical minor pe stanga. Emfizem
subcutanat cervical. Pneumopericard minor?Scor Brixia=11 (afectare pulmonara 55-60%).

R-fia cutiei toracice
10 zi in 2 proectii
Scor Brixia

Transparenta pulmonaraé in descrestere cimp mediu si inferior bilateral, condensare pulmonara. Emfizem
subcutanat cervical bilateral in descrestere. Pneumomediastinul minor se mentine,nu progreseaza. Hilii devin
mai omogenizati. Diafragm incert pe dreapta(din conyul dinamicii radiologice?). Sinusurile pleurale libere.
Cord ICT=0.56.

Concluzie: Rgr dinamica slab negativa din 09.09.21.

Scor Brixia=12(afectare pulmonara 60-65%). SDR tip matur in crestere.

R-fia cutiei toracice
14 zi in 2 proectii
Scor Brixia

In dinamici se mentine transparenta pulmonara scazuti evident cAmp mediu si inferior, cu condensare pul-
monard, apical in “sticla mata” bilateral. Pneumomediastin minor pe stanga (fisie de aer de Imm). Conturul
diafragmal pe dreapta sters. Sinusul pleural drept opacifiat. Hilii sunt omogenizati. Cord ICt=0.56

Scor Brixia=14 (afectare pulmonara 70-75%).

Concluzie: Rgr dinamica stabild. Pneumonie subtotali bilaterald (Covid-19). Edem pulmonar. SDR tip matur.

R-fia cutiei toracice
21 zi in 2 proectii
Scor Brixia

In dinamici din 14 zi de luzie transparenta pulmonara in crestere apical bilateral cu desen structurat aici. La
nivelul cAmpurilor medii si inferioare se mentine transparenta pulmonara scazuta cu deformarea desenului si
prezenta a elementelor fibro-atelectatice. Infiltratia pneumonici aici s-a resorbit partial. Pneumomediastinul
s-a resorbit. Hilii sunt omogenizati. Contur diafragmal clar. Sinusurile pleurale libere. Cord ICT=0.58.
Concluzie: Rgr dinamica slab pozitivd. Pneumonie polisegmentara bilaterala viral-bacteriologica in stadiul de
resorbtie incompleta.
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S-a stabilit diagnosticul: Perioada de lauzie (operatia
cezariand) a 9 zi. Infectie SARS CoV-2 (test pozitiv de
12 zile) complicatd cu Pneumonie bilaterald de etiologie
virala - cu evolutie severd. Pneumomediastin in remisie.
Pneumotorax apical minor pe stdnga in remisie. Emfizem
subcutanat cervical remisie. Pneumopericard minor in
remisie. MODS determinat de: Insuficientd respiratorie
hipoxica gr II. ARDS faza II. Desfunctie hepaticd cu
sdr. citolitic in remisie. Deregldrii hidroelectrolitice
(hipokalemie.,hipocalcemie) ~corijate. Carentd imuno-
nutritivd. Sdr. hipercatabolic. Trombocitozd secundard.
GII NII. AOC (uter cicatricial dupa o/ cezariand 2019,
miomectomie 2018). Hematometrd rezolvatd. Serom al
plagii postoperatorii rezolvat.

Se recomandd de prelungit tratamentul complex si
reevaluare.

Perioada de lauzie a 12, 13, 14-23 zi, dupa operatia
cezariand de urgentd stare grav stabild cu evolutie
slab porzitiva (tab.1). Infectia SARS Cov-2 complicatd
cu Pneumonie bilaterala de etiologie virus-bacteriana
severa cu evolutie pozitivd. Pneumomediastin rezolvat.
Pneumotorax apical minor pe stdnga rezolvat. Emfizem
subcutanat cervical rezolvat. Pneumopericard minor
rezolvat. MODS determinat de: Insuficienté respiratorie
hipoxica gr II. ARDS faza II. Disfunctie hepatici cu sdr.
citolitic in remisie; cadiace - CP dismetabolica evolutie
pozitiva; cerebrale - encefalopatie posthipoxica+toxico-
dismetabolica evolutie pozitivd. Dereglarii hidro-
electrolitice corijate. Carentd imunonutritiva. Sdr.
hipercatabolic. Trombocitozd secundard in remisie.
Hematometra rezolvatd. Serom a plagii postoperatorii
rezolvat.

Liuza s-a aflat in sectia RTI OG timp de 26 zile de la
debutul bolii testul PCR SARS CoV-2 negativ, pacienta
este oxigen independent de 4 zile.

Se transfera la IMSP Institutul de Ftiziopneumologie
,»Chiril Draganiuc’, transfer concordat pentru reabilitare
in testul PCR SARS CoV-2 negativ

Discutii.

Rezultatul analizei cazului clinic prezentat cét si datele
literaturii de specialitate, apreciazd rata inalti de
probabilitate a decesului matern si perinatal la pacientele
cu infectie SARS CoV-2 forma medie si severa.

Sara Cruz Melguizo, Maria Luisa de la Cruz Conty, au
constatat ca Riscul mortalitatii materne la gravidele
spaniole cu forme medii si severe a infectiei SARS CoV-2
este mai mare decat la gravidele fara infectie. Tot acesti
autori au observat rate mai mari de nastere care sau finisat
cu mortalitate perinatala decét in grupul neinfectat. De
asemenea au constatat o greutate mai micé la nastere a
nou nascutilor de la mamele infectate.

Conform datelor prezentate de Leila Karimi, Somayeh
Makvandi, AmirVahedian-Azimi Thozbukat Sathyapalan
reviul asistemic si meta-analiza a 117 studii cu un total
de 11758 de femei insarcinate, majoritatea infectati in
trimesrtru trei de sarcind au constatat cd mortalitatea
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maternd este de 1,39%. Rata comorbidititilor a fost de
20%. Modul de finisare a sarcinii a fost in 58,3% cazuri
prin operatia cezariand, din ele 25% au avut nasteri
vaginale in antecedente, restul 41,7% paciente au nascut
vaginal. Deaceia autorii concluzioneaza cd momentul si
modul de declansare ar trebui sa fie invidualizat in baza
indicatiilor obstetricale si a stirii materne.

Un alt studiu meta-analitic a gravidelor infectate cu
infectie SARS CoV-2, unde au fost incluse 31016 gravide
din 62 studii evidentiazd ca 77,7 % sau infectat in al treilea
trimestru de sarcind. Forma severd a infectiei SARS CoV-
2 au dezvoltat 16,4 %. Din totalul gravidelor la 80% s-a
finalizat sarcina: prin cezariana 48,4% si per vias naturalis
51,6%. Mortinatalitate a fost inregistrata in 1,6% cazuri si
decese neonatale 1,6%, si 50 noundscuti au fost COVID
pozitivi.

Concluzii:

1. Infectia SARS CoV-2 la gravida prezentatd a avut
urmadtoarea evolutie: de la aparitia semnelor clinice
pand la test pozitiv — 2 zile, de la forma usoara
pand la forma medie 5 zile, ulterior 22 zile boala
de bazd (PCR la SARS-CoV-2 pozitiv) si multiple
complicatii, urmata de 3 saptiméni de reabilitare
postcovid la IMSP Institutul de Ftiziopneumologie
,»Chiril Draganiuc”

. Finalizarea sarcinii permite micsorarea actiunii
uterulului marit asupra diafragmei si pulmonilor cat
si necesarul administririi medicatiei contraindcate
in sarcind.

. Infectie SARS CoV-2 a complicat perioada de lauzie
a 3-a zi cu hematometrd si a 7 zi cu serom a plagii
postoperatorii.

. Complicatiile extragenitale la lduza cu infectia
SARS CoV-2 sunt: la a 3 zi - pneumothorax,
pneumomediastinum, emfizem subcutanat cervi-
cal, pleurezie, IRA, ARDS; la a 9 zi —cadiopatie
toxiinfectioasd §i dismetabolicd cu insuficienta
cardiac, encefalopatie posthipoxicd, toxico-dis-
metabolica, trombocitoza secundara; de la debu-
tul Infectiei SARS-CoV-2 pand la externare -
desfunctie hepaticd cu sindrom citolitic, dereglérii
hidroelectrolitice, anemie toxiinfectioasd gr I de la
debutul bolii.
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ANGIOLEIOMIOM AL LIGAMENTULUI LARG AL UTERULUI

ISectia ginecologie chirurgicald,
2Sectia morfopatologie, IMSP Institutul Mamei si Copilului, Chisindu, Republica Moldova

SUMMARY

ANGIOLEIOMYOMA OF THE BROAD UTERINE LIGAMENT

Key words: angioleiomyoma, broad ligament, myomectomy

The authors describe a rare pathology - true angioleiomioma of the broad ligament of the uterus. A review of the
literature on the frequency, classification, characteristics of diagnosis and surgical treatment of broad ligament

leiomyomas of the uterus is presented.

PE3IOME

AHTUMOJIEMOMUOMA IINPOKOM CBI3KM MATKU

KnroueBbie cioBa: aHFMOHefIOMMOMa, HIMpOKasda CBA3Ka, MMOMOKTOMUA

ABTOpaMI/I OIlyiCaHa pefKas IIaTO/JI0IrMA — UCTHHAA aHTHoMeioMMnoMa IHI/[pOKOﬂ CBA3KIN MAaTKMU. Hpe)lCTaBHeH 0630p
JINTEpaTyphbl IIO YaCTOTE, K}IaCCI/I(bI/IKaHI/II/I, 0COOEHHOCTAM AVATHOCTUKU M XVIPYPIMYECKOro J1€9€HNA JIEMOMUOM

HII/IpOKOIu/I CBA3KIM MAaTKN.

Introducere

Miomul (leiomiomul, fibromul) uterin (MU) este cea mai
frecventa tumord benigna de origine mezenchimala si se
intalneste la 70% din femeile de varstd reproductiva [1,
2]. Leiomiomul ligamentului larg al uterului sau miomul
intraligamentar (MI) se referd la o localizare destul de
rard si constituie <1% [3, 4].

Angioleiomiomul (angiomiomul, leiomiomul vascular)
- este o tumora benigna rard, care provine din celulele
musculare netede ale tunicii medii (tunica media)
a vaselor de sange [5]. Angioleiomiomul (ALM) se
caracterizeaza prin prezenta vaselor cu pereti grosi si, de
reguld, este localizat pe pielea extremitatilor inferioare,
iar dimensiunea nu depiseste 2 cm [6-8]. ALM sunt
destul de rare in cavitatea pelvian, iar in literatura anglo-
saxond sunt descrise doar observatii unice ale localizarii
acestor tumori in uter [7, 9-11] sau in ligamentul larg al
uterului [5, 6, 8, 12]. Datorita raritatii ALM in ligamentul
larg al uterului, va prezentdm propria noastrd observatie
clinica.

Caz clinic

Pacienta K. M., 31 de ani a fost spitalizatd in sectia
ginecologie chirurgicald al IMSP Institutul Mamei si
Copilului pentru tratament chirurgical cu miom uterin
depistat timp de un an. Acuza distensie abdominald
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asimetricd timp de cateva luni, impreund cu dureri
abdominale ugsoare. Dereglari dizurice, constipatii,
anorexie sau pierderea in greutate nu au fost raportate.
Din anamnezd: menarha 14 ani, cate 3-4 zile, regulate,
moderate, ultimul an abundente. Graviditati-1, nasteri-1.
La examenul USG: uterul 54x40x37 mm, posterior de
uter formatiune hipoecogend, vascularizatd moderat,
periferic §i intern cu degenerare chistica, cu vascularizare
mai pronuntatd in segmentul degenerarii chistice, de
dimensiuni 200x66 mm. Ovarul drept 42x33 cu foliculi
péanala 13 mm. Ovarul stang nu se vizualizeaza. Diagnoza:
miom uterin.

La examenul vaginal: organele genitale externe corect
formate. Colul uterin curat. Uterul de dimensiuni
normale, din stanga se palpeazd o formatiune tumorald
dur-elastica de mobilitate limitata, indolora 20x15 cm care
se palpeaza mai sus de ombilic. Anexele nu se palpeaza.
Elimindri - seroase. Analiza generala a sangelui : Hb-
153 g/L, Er. - 4.0x1012/L, L- 5.0x109/L, Tr.- 289x109/L.
Protrombina - 70%, Fibrinogenul — 290 mg/dl.

S-aluat decizia de a efectua miomectomie. Intraoperator
s-a depistat: uter de dimensiuni normale, in ligamentul
lat stang se determina un nodul miomatos 20x15 cm
(fig.1.). Au fost sectionate si deschise foitele ligamentului
larg, tumoarea a fost fixatd cu pensa de tip Boys-Allis.
Tumoarea enucleatd cu folosirea tehnicii miomectomiei
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intracapsulare (fig.2), legiturd cu uterul nu s-a depistat.
Hemostaza efectuata cu coagulare monopolard. Volumul
hemoragiei intraoperatorii - minimal. S-a drenat loja
tumorii. S-a suturat defectul ligamentului larg a l uterului.
S-a efectuat drenarea cavitatii abdominale. Suturarea in
straturi anatomice.

Fig.1. Angioleiomiom (ALM) al ligamentului larg al
uterului din stinga (U)

Fig.2. Miomectomie din ligamentul larg al uterului

Macropreparatul: tumoarea inliturati de o forma
neregulata, suprafata neteds, se vizualizeaza vase venoase
(fig.3), in sectiune - albicioase cu multe cavititi chistice
de diferite dimensiuni §i pline cu singe. Rezultatul
histologic: angioleiomiom (fig.4).

Fig.3. Macropreparatul inldturat al angioleiomiomului
ligamentului larg al uterului
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Fig.4 Angileiomiom: (1) spatii sinusoidale-cavernoase
vasculare orientative radiar de la vase de calibru mediu
cu proliferdri mici endoteliale si redus in miocite, la
periferie de capsuld fibro-vasculard densd (2) x 75.
Coloratia H&E

Perioada postoperatorie a decurs fard particularitati,
pacienta fiind externatd in stare satisficitoare la a 6 zi
postoperator. Examen repetat peste 14 luni - pacienta
este asimptomaticd, dupa datele examenului USG -
recidiva tumorii lipseste.

Discutii

Miomul uterin este cea mai frecventd tumord si se
localizeaza preponderent in corpul uterului. In cazuri
rare miomul apare din fibrele musculare netede ale
ligamentului larg al uterului, ligamentul rotund al
uterului si ligamentul ovarian [4]. MI se impart in (1)
veritabile (20%), care provin din fibrele musculare netede
a ligamentului larg al uterului si false (80%) - care provin
din peretele uterin si cresc lateral in ligamentul larg al
uterului [3, 4].

De regula, MI de dimensiuni mici sunt asimptomatice si
daca ajung la dimensiuni semnificative se manifesta prin
madrirea volumului abdomenului, formatiune palpabild in
cavitatea abdominald, dureri cronice pelvine, senzatie de
greutate in regiunea inferioard a abdomenului, disfunctia
vezicii urinare si intestinului in rezultatul compresiei lor
[3-6, 8, 12-20]. Intr-un singur caz de MI s-a remarcat
prezenta paresteziilor in zona femurald ipsilaterals,
care au disparut in céteva zile dupa miomectomie, iar
acest lucru s-a datorat prevalentei tumorii in spatiul
retroperitoneal si compresiei structurilor neurovasculare
[19].

Diagnosticul preoperator corect al MI este o problemd
destul de complicatd [3-5, 13, 14, 17]. Dupa datele USG
organelor pelviene MI se vizualizeazd ca formatiuni
solide, hipoecogene cu contur regulat, iar la atingerea
dimensiunilor mari se determina structura heterogena a
tumorii [5, 6, 14, 16, 17, 20]. Variabilitatea ecogenitatii
tumorii depinde de gradul de degenerare, fibrozi si
calcificare [17, 18, 21]. In baza ecografiei Doppler, El-
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Agwany AS. (2018), a determinat prezenta unui semn
al unui ,cerc de foc” in jurul MI, care este similar cu
caracteristicile Doppler in miomul uterin [14]. Mai mult
ca atdt, Ambrosio M. si coaut. (2020) in baza studiului
ecografic si a caracteristicilor Doppler a 19 cazuri de
MI, au constatat cd gradul de vascularizare al MI este
semnificativ mai mare decat in miomele localizate in
corpul uterin [21].

Conform datelor tomografiei computerizate, MI au
fost vizualizate ca formatiuni solide, solid-chistice sau
formatiuni chistice [3-6, 22]. La imagistica prin rezonanta
magneticd, MI au fost definite ca formatiuni solide sau
semi-solide cu intensitate scdzutd a semnalului la TIW
si intensitate mare la T2W [8, 13, 17]. In cazul unui MI
mare si gigantic, a fost determinatd compresia organelor
abdominale si retroperitoneale din jur [4, 13]. Cresterea
progresiva a MI cu aport insuficient de sdnge a tumorii
duce la modificiri degenerative pand la transformarea
chistica [3, 4, 19]. Aceste caracteristici ale MI contribuie
la interpretarea preoperatorie in favoarea neoplasmelor
maligne ale ovarului i uterului [3, 4, 13, 17].

S-a observat cd MI au tendinta de a forma tumori de
dimensiuni mari si gigantice [3-6, 12-14, 17, 19, 20]. Cea
mai mare dimensiune a MI a fost inregistrata de la 12
cm la 48 cm §i o greutate maxima de 19 kg [4, 6, 8, 13,
14, 19]. In majoritatea cazurilor, miomele ligamentului
larg al uterului sunt reprezentate de o tumora unilaterald
(3,4, 6, 8, 12-14, 19, 20, 22] si doar o publicatie descrie
tumori bilaterale [5]. De reguld, MI sunt reprezentate de o
singurd tumora [3, 4, 6, 8, 12-14, 19, 20, 22] si in singurul
caz a fost descrisa leilomiomatozi in ligamentul larg drept
al uterului, numerotind > 400 MI cu o dimensiune de la
Immlalcm[16].

In mod traditional, pentru tratamentul chirurgical al
MI, s-a folosit abordul laparotomic [3-6, 8, 12-14, 17,
20] si doar intr-un caz a fost utilizat abordul transvaginal
pentru histerectomie pentru astfel de tumoare (5x4
cm) [18]. Recent, au existat tendinte in tratamentul
chirurgical al MI folosind tehnologii laparoscopice
si complexul robotic da Vinci [15, 16, 19, 22, 23]. MI
gigantic nu este considerat o contraindicatie pentru
chirurgia laparoscopici si este confirmat de raportul lui
SongJY. (2015) privind indepartarea cu succes a MI de 36
cm a ligamentului larg drept al uterului [19].

In baza experientei tratamentului laparoscopic a 83 de
cazuri de MI, Huang PS. si coaut. (2016) au propus ca
miomul intraligamentar si se clasifice in: (1) MI anterior
- situat inaintea ligamentului rotund impingind foita
anterioard a ligamentului larg al uterului, addnc concresc
spatiul paravezical §i ajung spatiul vezicocervical (28%);
(2) MI posterior - marea majoritate a tumorii este
situatd posterior de trompele uterine, impingand foita
posterioara a ligamentului larg, concresc adanc in spatiul
pararectal si ating peretele intestinului rect (32%); si (3)
MI lateral - situat dintr-o parte de uter intre trompa
uterini si ligamentul rotund (40%) [15].

La revizia intraoperatorie se stabileste absenta conexiunii
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tisulare sau vasculare intre MI si uter [4, 6, 13, 20, 22] si
doar céteva articole indica prezenta acestei conexiuni [5].
De Brakeleer E. si coaut. (2021) pentru MI care nu este
legat cu uterul si cu un flux sanguin alternativ au permis
caaceastd optiune si fie considerati ca lelomiom parazitar
[13]. Intr-un sir de rapoarte s-a stabilit combinatia de MI
cu miom uterin unic sau multiplu [3, 5, 13].

Volumul interventiei chirurgicale in cazul MI a variat
de la miomectomie (ME) [6, 15, 16, 23, 19, 22] pani la
histerectomie cu anexectomie bilaterald si extirparea MI
(3, 4, 5, 8, 12, 13, 14, 17, 20]. Dupa parerea expertilor
in cazul inliturdrii MI disectia trebuie efectuatd foarte
minutios din cauza situdrii adiacente a structurilor
anatomice foarte importante, inclusiv ureterul, vasele
iliace interne si structurile neurovasculare [3, 13, 14, 17,
19, 20]. Pentru determinarea planului de disectie in MI
se recomanda de aplicat tehnica ME intracapsulare [14].
Atunci cand se decide sa se efectueze o histerectomie cu
anexectomie bilaterald, se considerd oportund efectuarea
unei extirpdri a MI in prima etapd pentru a facilita
implementarea celei de-a doua etape [3, 5, 14, 17]. In
cazurile dificile in efectuarea hemostazei in loja nodulului
intraligamentar, se recomanda efectuarea ligaturarii
vaselor iliace interne [14].

Examenul morfologic al MI a stabilit urmétoarele
variante histopatologice: leilomiom [13-18, 22], leiomiom
celular [4, 20] si angioleiomiom [5, 6, 8, 12]. ALM sunt
clasificate in mai multe tipuri histologice: (1) solide, (2)
venoase si (3) cavernoase [4, 6, 9]. ALM sunt reprezentate
de tumori bine incapsulate, formate din celule fusiforme
sau epitelioide si prezenta vaselor dilatate si cu pereti
grosi cu simptome de congestie [5, 6, 12]. La evaluarea
activitdtii mitotice a MI, s-a precizat absenta mitozelor
sau cantitatea nesemnificativa a acestora (2-3 / 10 HPF)
[4-6]. In unele cazuri, a fost determinati degenerarea
hialina si mixoida [3, 5, 6, 13] si calcificarea severa [18].
La examenul imunohistochimic in ALM s-a determinat
expresia actinei musculare netede (SMA) [4-6, 8],
desmina [5], receptorilor de progesteron [5], receptorilor
de estrogen [5], CD31 [5, 6] si CD34 [6].

Supravegherea acestor paciente la distantd dupa
tratamentul chirurgical nu relevd recurenta miomului
intraligamentar [5, 6, 23], iar intr-un caz s-a constatat
sarcind dupa 6 luni de la inldturarea laparoscopica a
miomului intraligamentar [19].

Asa dar, miomele situate in ligamentul larg al uterului sunt
de o frecventi foarte rard si trebuie incluse in diagnosticul
diferentiat in cazul prezentei formatiunilor solide si solid-
chistice ale anexelor uterine. Tehnica miomectomiei
intracapsulare este cea mai optimald pentru micsorarea
hemoragiei intraoperatorii si prevenirea lizérii ureterelor,
vezicii urinare si a structurilor neurovasculare.
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MISINA A.

LEIOMIOM AL COLULUI UTERIN
CU RETENTIE ACUTA DE URINA

Sectia ginecologie chirurgicald, IMSP Institutul Mamei si Copilului,
or. Chisindu, Moldova

PE3IOME

JIEMOMMOMA IHIEVMKU MATKU C OCTPOM 3AJIEPKKOM MOYM

KnroueBbie crroBa: eiioMmmnoma Ieinkmn MAaTKH, OCTpasd 3aAep>KKa MO4IM, TPaHCBarMmHaJibHas MMOMIKTOMMA

ABTOpOM OITIMICAHO PENKOE KIMHNYECKOE Ha6J'IIOII€HI/Ie — ejioMyoMa IMeMKU MaTKU, OCIO)KHEHHas 0CTp0]7[ 3a11ep>KK0171
MO4YN. HpeJICTaB)'IeH 0630p JINTEpAaTypbl IO YaCTOTE, OMArHOCTUKE U 0COOEHHOCTAM XUPYPIUYIECKOTO JI€YCHUA

JIEIOMMOM IIEeVIKM MaTKIU.

SUMMARY

CERVICAL LEIOMYOMA WITH ACUTE URINARY RETENTION

Key words: cervical leiomyoma, acute urinary retention, transvaginal myomectomy

The authors describe a rare clinical observation - cervical leiomyoma, complicated by acute urinary retention. A review
of the literature on the frequency, diagnosis, and features of surgical treatment for cervical leiomyomas is presented.

Introducere

Miomul uterin (MU) - este cea mai frecventd tumora
benigna la femeile de vérsta fertild si in majoritatea
cazurilor (=95%) se localizeazd in corpul uterin [1].
Miomele colului uterin (MCU) se refera la o patologie
destul de rara si in structura MU constituie <1% [2-4].
In marea majoritate MU sunt asimptomatice, iar de la
25% pénd la 50% cazuri se combind cu complicatii printre
care cele mai frecvente sunt metroragiile, disconfort
pelvin si durerile pelvine, sterilitatea, avorturi spontane
etc. [1, 5]. Spre deosebire de miomele corpului uterin in
cazul MCU in 50% din cazuri se determina dismenoree,
hemoragii (25%), sindromul de compresie (29-36%) si
sterilitatea (11%) [4, 6].

Cele mai frecvente complicatii urologice in cazul MU se
determind: polachiurie, nicturie, incontinenta urinard
etc. [5]. Indiferent de localizarea sa, MU este o cauzi
foarte rard de dezvoltare a retentiei acute de urini
(RAU) [7-9]. In literatura de specialitate din strdinatate
sunt descrise doar cazuri documentate unice de MCU
complicate cu RAU [8-14]. LuAnd in consideratie raritatea
acestei asociatii, prezentdm un caz clinic propriu a MCU
complicat cu RAU si regresiei complete a simptomelor
dupéd miomectomia intracapsulara transvaginala.
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Descrierea cazului clinic

Pacienta T.S., 47 de ani (G5, P2), a fost transferatd
din spitalul raional cu dureri in regiunea inferioard a
abdomenului §i vagin, eliminiri sangvinolente moderate,
retentie de urina timp de doua zile. Din spusele pacientei
la internarea in spitalul raional a avut retentie de uring,
la cateterizarea vezicii s-au evacuat 2 | de urina. Starea
pacientei la internare grav-medie. Tegumentele palide.
PS 96 batii pe 1 min. T/A - 110/70 mm Hg. Abdomenul
moale, participd la respiratie, sensibil in hipogastru. S-a
instalat cateter urinar, prin care s-au evacuat = 1.5 urind
curatd, transparenta. La examenul bimanual se depisteaza
o formatiune dura, dureroasa la palpare care se afla practic
pe planseul perineal, de dimensiuni 10x15x10 cm, ce era
originard din colul uterin sau nod miomatos in nastere.
Marginile colului uterin nu se depisteaza. Elimindri sero-
sangvinolente, neinsemnate. Din anamneza ginecologica:
menses de la 13 ani, cite 3-4 zile, regulate, moderate.
Pentru precizarea diagnosticului a fost efectuat examenul
ultrasonografic (Fig. 1 a, b): uterul - 65x50x59 mm,
volum - 103 cm®. M-ecoul 11 mm. Anterior in miometru
focare de adenomiozé. Colul uterin neomogen. Ovarele
de dimensiuni normale, cu foliculi mici. Noduli
intramurali - 9 mm. Colul uterin neomogen. Din colul
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uterin se vizualizeazd o formatiune ovoidd, heterogend,
bine conturatd cu dimensiunile 15x12.5x9.5 cm care
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comprimd vezica urinard si prolabeazd pana in treimea
inferioard a vaginului.

Fig.1 (a,b). USG transvaginald: formatiune heterogend ovalid (MCU) din colul uterin (U) ce prolabeazi pind la
treimea inferioard a vaginului cu compresia vezicii urinare

Tomografie computerizata (Fig.2 a, b, ¢): in comparti-
mentul mediu al bazinului mic, extraperitoneal, in
regiunea colului uterin, se determina o formatiune de
volum solida, de configuratie ovoida, bine conturatd,
cu continut heterogen, cu multiple incluziuni aerice,
densitatea nativd +36 UH, de dimensiuni 12.7x11.2x7.8
cm, fara calcifieri intrastromale, fird semne de invazie
a tesuturilor adiacente, efect de masi exercitat prin
comprimarea si deplasarea anterioard a vezicii urinare,
deplasarea posterioard a rectosigmei.

Uterul: corpul este deplasat cranian, cavitatea corpului
uterin nedilatatd, omogena, miometrul este omogen.
Noduli limfatici locoregionali supracentimetrici nu
se determina. Concluzie: date imagistice TC sugestive
pentru prezenta formatiunii de volum solide in
compartimentul mediu al bazinului mic, in proiectia
colului uterin — probabil fibrom degenerat?

Pacientei i s-a efectuat interventie chirurgicald sub
anestezie generald: Miomectomie intracapsulard vaginald.
S-a extras un nodul miomatos 15x15 cm cu semne de

Fig.2. Tomografie computerizati (a) proiectie axiali (b) sgitald si (c) frontald: in regiunea colului uterin (U) o
Jormatiune solidd (MCU) - 12.7x11.2x7.8 cm, densitatea nativi +36 UH
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degeneratie inflamatorie (Fig.3). Rezultatul histologic:
Leiomiom cu zone proliferative fird displazie, la periferie
in focar cu modificéri circulatorii, edem si particularitéti
ischemice degenerescente, reactie inflamatorie discretd
moderatd in focar (Fig.4).

Fig.3. Macropreparatul leiomiomului colului uterin
inldturat

Fig.4. Examen microscopic: leiomiom (H&E, x100)

Perioada postoperatorie a decurs fard particularititi.
Cateterul din vezica urinard a fost inldturat la a treia
zi postoperator cu restabilirea urindrii sinestatitoare.
Externatd la domiciliu a 6 zi postoperator. Examinatd
peste 14 luni - acuze §i date referitor la recidivarea
tumorii lipsesc.

Discutii

RAU la femei se intalneste destul de rar si poate fi constatat
de la 3 pand la 7 cazuri la 100.000/an si este datorat la
patru cazuri etiologice principale: neurologic, obstructiv,
farmacologic si psihogen [12]. In marea majoritate a
cazurilor din practica ginecologica se intilnesc RAU in
perioada postoperatorie, dar totusi sunt descrise cazuri
de astfel de complicatii in cazul tumorilor benigne si
maligne a bazinului mic, prolabare de vagin, edeme a
vulvei post-partum, adeziile labiale, himen imperforat

[7].
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Wu CQ. si coaut. (2015) au publicat un reviu sistemic a
literaturii, folosind recomandirile PRISMA si bazate pe
analiza datelor din MEDLINE, EMBASE si Cochrane
Library. Autorii au stabilit 31 de cazuri de RAU la pacien-
tele cu MU in literatura de specialitate si au prezentat 6
cazuri proprii al acestei asocieri [7]. Varsta pacientelor cu
MU complicat cu RAU a variat intr-un diapazon destul
de larg (de la 25 pana la 53 de ani) si a inclus femeile de
varstd reproductivd pand la postmenopauza [7]. Ulterior
in literatura anglo-saxona au fost publicate date de RAU
la pacientele cu MU care au inclus cazuri unice [9-13] sau
serii mici de cazuri cu astfel de patologie [8, 14].

Péana in prezent au fost inaintate diverse ipoteze referitor
la mecanismul aparitiei RAU in MU, inclusiv si in MCU
si includ: (1) obstructia mecanici a portiunii proximale
a uretrei si colului vezicii urinare; (2) congestie pelvind
premenstruald si sindromul de furt a fluxului sangvin;
(3) compresia si neiropatia nervilor genitali si sacrali [5,
7, 9]. RAU necorejata duce la deteriorarea ireversibila a
sfincterului detruzorului, trabeculdrii vezicii urinare,
dezvoltarea diverticulului urinar, refluxului vezicouretral
etc. [5].

MCU sunt o variantd foarte rard a miomului uterin si
dupd datele reviului literaturii a lui Ferrari E si coaut.
(2021) efectuat in ciutarea bazei de date Scopus, PubMed/
MEDLINE, ScienceDirect si Cochrane Library (pand in
august 2020) in literatura de specialitate au fost prezentate
214 de cazuri documentate de astfel de localizare a MU
[4]. Conform clasificdrii (PALM-COEIN) elaboratd de
International Federation of Gynecology and Obstetrics
(FIGO) toate MU in dependenta de localizare gi implicarii
peretelui uterin sau a cavitétii uterine sunt subclasate in
opt variante. Mai mult ca atat, MCU si MU parazitare
sunt atribuite la ultimul - al optulea tip [1].

Din punct de vedere anatomic se determina doud tipuri
de MCU: extracervicale (78%) si intracervicale (22%) [4,
6]. In plus existi 5 tipuri de MCU: (1) anterioare (43%);
(2) MCU posterioare (32%); (3) MCU centrale (4%); (4)
laterale (14%); (5) si miom cu crestere profunda in vagin
(7%) [6].

Traditional, pentru diagnosticul initial al MCU se
foloseste USG, insd pentru obtinerea unei descrieri
mai detaliate al anatomiei radiologice (dimensiunile si
localizarea tumorii, relatia cu organele adiacente din
bazinul mic, caracterul complicatiilor, etc.) se foloseste
pe scard larga imagistica prin rezonanta magnetica (IRM)
[3, 13, 15-19] si tomografia computerizata (TC) [8, 9, 12,
20]. Dupé datele metodelor radiologice in cazul RAU
pe fon de MU, inclusiv si MCU s-a constatat prezenta
hidroureterului si hidronefrozei de diferit grad [8, 9, 12,
13]. Simon V. si coaut. (2021) au publicat un caz clinic de
hidronefrozi pe dreapta pe fon de MCU (12x8x10 cm) cu
o rezolutie completd pe fon de administrare preoperatorie
a agonistilor GnRH [18].

Pand in prezent in literaturd lipseste un consens si
recomandari stricte in tratamentul MU, inclusiva MCU
asociate cu retentie acutd de urind [7-9]. Totodats,
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in marea majoritate din publicatii ca prima etapd se
efectueazd cateterizarea vezicii urinare cu examinarea
radiologica ulterioara (IRM, TC) pentru aprecierea
cauzei RAU si pentru stabilirea unei informatii ample
referitor la raportul dintre organele pelviene si la etapa
finala - interventia chirurgicald pentru MCU [8-14].
Interventia chirurgicald este metoda de electie in
tratamentul MCU si alegerea abordului chirurgical
depinde de localizarea tumorii si dimensiunile ei [4,
6]. Tratamentul operativ in cazul MCU se efectueaza
prin abord transvaginal [2, 21, 22], transabdominal
(laparotomia) [8, 11, 13, 15, 16, 20, 23], si cu aplicarea
tehnologiilor laparoscopice [6, 17, 18, 24, 25] sau lapa-
roscopiei robotic-asistate [9]. Variantele tratamentului
chirurgical al MCU au inclus: miomectomie (ME) [8,
13-16, 20-23], histerectomie (HE) [10, 12, 16, 24] si
trahelectomie [3]. La pacientele de varsta reproductiva in
cazul ME laparoscopice cu leziuni semnificative a colului
uterin se recomanda aplicarea suturii circulare pentru
profilaxia insuficientei istmico-cervicale [18].

Din punct de vedere tehnic efectuarea interventiilor
chirurgicale in cazul MCU de dimensiuni avansate
prezinta dificultiti semnificative in legiturd cu cdmpul
operator ingust, probabilitatea inalta de lizare a structuri-
lor pelviene (uretere, vezica urinara, rectul), hemoragiei
si cavitétii restante semnificative dupd inlaturarea tumorii
se utilizeazd cateterizarea preoperatorie a ureterelor [15],
intraoperator se efectueaza ureteroliza [17, 18, 24].
Pentru micsorarea hemoragiei intraoperatorii in cazul
operatiilor transabdominale (HE si ME) pentru MCU
se efectua: indicarea preoperatorie a agonistilor GnRH
[6, 16-18], ocluzia preoperatorie cu balon a arterelor
iliace interne [16, 19], ligaturarea arterelor hipogastrice
[11], embolizarea endovasculard cu doud ore inainte
de operatie folosind particule de gelatind (GelFoam™,
Pfizer) [18] sau ligaturarea intraoperatorie [6] a arterelor
uterine, introducerea vasopresinei diluate in miom si in
peretele uterin la nivelul granitei cu tumoarea [6, 16, 18],
disectia tesuturilor cu bisturiul armonic [25] si aplicarea
hemostaticelor locale (SpongostanTM) [25]. In plus au
fost utilizate preparate farmacologice indreptate pentru
micsorarea hemoragiei - 800ug de misoprostol si acid
tranexamic (1000 mg) [18].

Pentru siguranta efectudrii ME in MCU, Abu Hashim H.
si coaut. (2020) au propus termenul mnemonic ,, MUSIC”
in calitate de ghid pentru o strategie secventiald, in
care: M (IRM preoperator), U (cateterizarea profilactica
a ureterelor), S (inliturarea miomelor folosind
principiile lui Victor Bonney - inceperea si finisarea ME
intracapsular) , I (aspiratie imediatd din loja tumorii si
determinarea configuratiei si dimensiunii acesteia) si C
(inchiderea cavitatii reziduale cu o suturd continud in
spirald) [15]. Despre rationalitatea ME intracapsulare
in MCU pentru reducerea hemoragiei intraoperatorii
si prevenirea lizédrii vezicii urinare si a ureterelor a fost
subliniat si in alte publicatii [4, 13].
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In toate cazurile dimensiunile MCU inliturate care au
provocat RAU au variat de la 5 pana la 20 cm [2, 3, 8,
10-13, 15, 17, 18, 21, 23-25]. Si numai in publicatia lui
Takeda S. si coaut. (2019) a fost prezentat un caz clinic de
miomectomie de succes a MCU (& 35 cm si o greutate de
10 kg 500 g) si cu o hemoragie intraoperatorie de 505 g
pe fon de ocluzie preoperatorie a arterelor iliace interne
cu balon [19]. Trebuie remarcat faptul cd examinarea
histologica a macro-preparatelor indepirtate a relevat:
leiomiom fara mitoza si atipie celulara [2, 6, 12, 15, 17,
21, 23-25], leiomiom cu modificiri degenerative [13, 17,
20, 22 | si leiomiofibrom [11].

In toate studiile, dupa inliturarea MCU s-a observat
restabilirea completd a urindrii spontane si in paralel
regresarea hidroureterului si hidronefrozei, ceea ce
indicd in favoarea necesitatii diagnosticului la timp si a
tratamentului chirurgical definitiv a MCU complicat cu
RAU [8,9,12,13].

Asa dar, tinand cont de raritatea MCU si mai ales a
combindrii cu RAU in literatura de specialitate lipsesc
recomandari clare referitor la tratamentul optimal al
acestei patologii si fiecare caz concret se bazeazd pe
parerea unor experti. Cazurile clinice sporadice nu
permit de a obtine date certe si de a formula standarde
in diagnosticul si tratamentul MCU complicat cu RAU.

Concluzii

RAU este un fenomen rar la femei si MCU ar trebui luat in
considerare in diagnosticul diferential al cauzelor acestei
situatii. In MCU complicat cu RAU, este recomandabil
sd se includd metode de cercetare radiologicd (IRM,
TC) pentru a determina relatia tumorii cu organele
pelvine si pentru a determina accesul pentru interventia
chirurgicald. ME intracapsulard cu utilizarea abordului
transvaginal poate fi consideratd ca o alternativa
acceptabild pentru MCU.
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REVIUL UNOR RECOMANDARI ALE ASOCIATIEI AMERICANE PE
GLANDA TIROIDA-2017 PENTRU DIAGNOSTIC SI MANAGEMENT
AL PATOLOGIEI TIROIDIENE IN TIMPUL SARCINII SI IN
PERIOADA POST-PARTUM

Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie “Nicolae Testemitanu”

Patologia glandei tiroide in timpul sarcinii este o proble-
md clinicd comund cu o importanta majora pentru po-
pulatia fertild. Sarcina are un impact semnificativ asupra
functiei glandei tiroide. Dimensiunile glandei tiroide in
timpul sarcinii se maresc cu 10% in regiuni cu alimen-
tatia suficientd cu iod, si de la 20% pana la 40% in térile
unde este stabilitd carenta de iod. Productia de hormoni
tiroidieni, tiroxina (T4) si triiodotironina (T3) creste cu
aproape 50% in combinatie cu o crestere separatd de 50%
a necesitatii zilnice de iod. Aceste schimbari fiziologice
au loc la femeile sanatoase, dar disfunctia apare la gravide
din cauza proceselor patologice la nivelul glandei tiroide.
In anul 2017 a fost publicat ghidul ATA- ultima versiune
revizuitd, care a inclus 97 de recomandari pentru medici
ginecologi si medici endocrinologi privind diagnosticul
si managementul patologiei tiroidiene in timpul sarcinii
si dupd nastere. Acest ghid reprezintd un instrument im-
portant si comod pentru determinarea grupurilor de risc,
stabilirea diagnosticului la timp si managementul corect
a disfunctiei tiroidiene in timpul sarcinii si in perioada
post-partum. Din 11 categorii de recomandari in acest
articol s-au descris toate, cu exceptia categoriilor 6 si 7-
tireotoxicoza, gusa nodularad si cancerul tiroidian in tim-
pul sarcinii.

Categorii de recomandari:
1. Aprecierea functiei glandei tiroide in timpul sarcinii.
2. Statutul nutritional cu iod in timpul sarcinii.
3. Anticorpii catre glanda tiroidd si complicatiile
sarcinii.
. Influenta patologiei tiroidiene asupra fertilitatii si
tehnicilor de reproducere asistata.
Hipotiroidismul si sarcina.
8. Recomandirile ce tin de fit si nou-niscut.
9. Patologia tiroidiana si lactatia.
10. Tireoiditd post-partum.
11. Screening pentru patologia tiroidiand inainte si in
timpul sarcinii.

5.
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I. Aprecierea functiei glandei tiroide in timpul sarcinii.

Recomandare 1. In masura posibilitatii, se recomanda ca
valorile de referintd pentru TSH in diferite trimestre de
sarcina sa fie determinate pentru populatii locale. Valorile
de referinta trebuie sa fie determinate doar la gravide fara
anamneza de patologie tiroidiand, fara deficit de iod si cu
statutul negativ de anticorpi.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderata.

Recomandare 2. Determinarea concentratiei T4 liber
prin metode indirecte imunometrice in timpul sarcinii
sunt influentate de unii factori care pot denatura
rezultatele. Totodatd rezultatele variazd in dependenti
de diferite test-sisteme. Aprecierea concentratiei T4 in
timpul sarcinii necesitd aplicarea intervalelor specifice
trimestriale si specifice metodologic.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 3. Pentru aprecierea functiei glandei
tiroide, mai ales in a 2-a jumatate a sarcinii, se recomanda
determinarea concentratiei T4 total, luind in consideratie
valorile de referintd. Aprecierea mai corecta a T4 liber
poate fi determinatd cu ajutorul calculului indicelui de
T4 liber.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderata.

II. Statutul nutritional cu iod in timpul sarcinii

Recomandare 4. Mediana concentratiei iodului in urina
poate fi folositd pentru aprecierea statutului nutritional cu
iod in populatia locald, dar aprecierea iodului in urind in
24 de ore la indivizi aparte nu poate fi folosita ca metoda
de apreciere iodnutritiei in populatie.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 5. Toate gravidele trebuie sd consume zilnic
aproximativ 250 mcg de Iod. Pentru atingerea acestei
doze, trebuie de elaborat strategiile locale in dependenta
de regiunea geografica.
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Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 6. In majoritatea regiunilor, inclusiv si SUA
femeilor care isi planifica sarcina sau deja sunt gravide se
recomanda administrarea suplimentara de 150 mcg de
iodura de potasiu. Se recomanda administrarea acestuia
cu 3 luni inainte de sarcina.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderata.

Recomandare 7. In tirile cu nivelul economic scizut,
unde sarea iodatd nu este accesibild, iod-profilaxia la
gravide si la femei in perioada reproductiva poate fi
efectuata prin administrarea de 400 mg de ulei iodat ca
o masurd de urgenta. Aceastd mdsura nu poate fi folositd
ca una de lunga durata, mai ales in regiuni, unde pot fi
aplicate alte metode de profilaxie.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 8. Nu este nevoie de a efectua iod-profilaxia
la gravide care primesc tratament pentru hipertiroidism
sau la gravide care administreaza terapia hormonala
de substitutie cu levotiroxina (L-T4) in legaturd cu
hipotiroidism.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scdzutd.

Recomandare 9. Administrarea excesiva de iod in timpul
sarcinii trebuie evitatd, cu exceptia pregatirii pentru
tratament chirurgical in caz de boala Basedow. Trebuie
intotdeauna sa apreciem riscuri si beneficii cAnd indicdm
gravidelor complexurile cu doze excesive de iod.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 10. Trebuie evitata doza zilnica mai mult
de 500 mcg obtinuti in total din alimentatie si suplimente
alimentare din cauza unui risc crescut de dezvoltare a
patologiei tiroidene la fit.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

III. Anticorpii catre glanda tiroida si complicatiile
sarcinii

Recomandare 11. La femei cu functia glandei tiroide in
limitele normei, dar cu statut autoimun pozitiv (anti TPO,
anti TG) se recomandd determinarea TSH la momentul
confirmdrii sarcinii, si in continuare la fiecare 4 sdptdmani
in prima jumatate a sarcinii.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 12. Nu se recomandd administrarea
selenului gravidelor cu titrul inalt de anticorpi.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderata.

Recomandare 13. Nu se recomanda terapia intravenoasa
cu imunoglobuline femeilor cu eutiroidism si avort
spontan in anamneza.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scazutd.

Recomandare 14. Nu exista date stiintifice ce confirma
sciderea riscului de avort spontan in caz de administrarea
L-tiroxinei pentru gravide cu anticorpi pozitivi. Dar
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aceastd indicatie poate fi folosita la femeile cu avort
habitual in anamnezd, luidnd in consideratie un efect
potential pozitiv cu un risc minim. In acest caz L-T4 se
indicd in doza initiald de 25-50 mcg.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scdzutd.

Recomandare 15. Nu existda date stiintifice pentru
prevenirea nasterii premature in caz de administrarea
L-tiroxinei gravidelor cu anticorpi pozitivi.
Recomandarea absentd, dovezi insuficiente.

IV. Influenta patologiei tiroidiene asupra fertilitatii si
tehnicilor de reproducere asistata

Recomandare 16. Determinarea concentratiei TSH se
recomanda la toate femeile cu infertilitate.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderata.

Recomandare 17. Femeilor cu infertilitate si cu semne de
hipotiroidism clinic se recomanda tratament cu L-T4.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderata.

Recomandare 18. Existdi dovezi insuficiente pentru
faptul ca terapia cu L-T4 creste fertilitatea la femei cu
hipotiroidism subclinic cu statut autoimun negativ care
planificd sarcina natural (dar nu prin metoda FIV).
Totodats, terapia cu L-T4 poate fi recomandata cu scopul
prevenirii agravarii hipotiroidismului in caz de survenirea
sarcinii.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scazutd.

Recomandare 19. Exista dovezi insuficiente pentru faptul
cd terapia cu L-T4 creste fertilitatea la femeile negravide
cu eutiroidism si statutul autoimun pozitiv care planifica
sarcina natural (dar nu prin metoda FIV). Terapia cu
L-T4 in cazul dat nu poate fi recomandata.
Recomandarea absentd, dovezi insuficiente.

Recomandare 20. Femeilor cu hipotiroidism subclinic
care isi planificd sarcina prin metoda FIV sau ICSI, se
recomanda terapia hormonald de substitutie cu L-T4.
Scopul terapiei este obtinerea limitei de sus al TSH - 2,5
mUI/L

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 21. Exista dovezi insuficiente cd terapia
cu L-T4 la femeile eutiroide cu statut autoimun pozitiv
imbundtateste rezultatele perinatale. Totodata terapia cu
L-T4 la femei eutiroide si statutul autoimun pozitiv poate
fi indicatd, pentru cé poate duce la un beneficiu potential
avand un risc minim. In acest caz L-T4 se indici in doza
initiald de 25-50 mcg.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scdzutd.

Recomandare 22. Nu se indica terapia cu glucocorticoizi
femeilor eutiroide si statutul autoimun pozitiv care se
pregitesc pentru tehnologii de reproducere asistata.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 23. Aprecierea functiei glandei tiroide
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trebuie sd aiba loc inainte sau cu 1-2 saptdmani dupi
hiperstimularea ovariana controlatd, pentru cé aprecierea
rezultatelor hormonale in timpul stimuldrii poate fi
complicatd pentru interpretare.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 24. La gravide la care sarcina a survenit
ca rezultat al hiperstimularii ovariene, determinarea
concentratiei TSH si administrarea L-T4 se face in baza la
recomandari, stipulate in capitolul V. La femeile negravide
cu o crestere usoard a TSH dupd hiperstimulare ovariand
se recomanda aprecierea repetatd a acestuia peste 2-4
saptamani, pentru ca acest indice poate si se normalizeze
spontan.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

V. Hipotiroidismul si sarcina

Recomandare 25. Hipotiroidismul in timpul sarcinii este
definit ca cresterea TSH mai sus de cifrele de referintd
specifice sarcinii.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 26. Valorile de referinta ale TSH specifice
sarcinii se determina in felul urmator.

o Daca este posibil, valorile de referintd trimestriale
specifice trebuie determinate pentru gravide intr-o
populatie anumita in dependenta de zona geografica.
Aceste valori se determina la gravidele fira patologia
glandei tiroide, cu statut autoimun negativ si fira
carenta nutritionald de iod.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

o Daca acest lucru este imposibil, atunci valorile de
referintd pentru TSH vor fi preluate la o populatie
asemanitoare cu folosirea tot acelor metode de
apreciere a concentratiei TSH.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

» Daca nu este posibild determinarea TSH la populatia
locald sau asemdndtoare, atunci valoarea de TSH ~
4,0 mIU/I poate fi folositd. In majoritatea cazurilor
limita de sus pentru TSH la gravide se calculeaza ca
scaderea 0,5mIU/l din valoarea limitei de sus.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 27. Hipotiroidismul clinic in timpul
sarcinii necesita terapie hormonald de substitutie.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 28. Gravidele cu TSH mai mare de 2,5
mIU/I necesitd aprecierea statutului autoimun.

Recomandare 29. Tactica in caz de hipotiroidism
subclinic:

A. Terapia cu L-T4 se recomanda:

-in caz de statut autoimun pozitiv si TSH mai mare decat
valorile de referintd (vezi Recomandare 1).
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderata.
-AntiTPO negativ, dar TSH > 10,0 mIU/L.
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Recomandarea puternicd, dovezi de calitate scdzutd.

B. Terapia cu L-T4 poate fi recomandata:

- in caz de statut autoimun pozitiv si TSH mai mare decét
valorile de 2,5 mIU/], dar mai mic decét limita superioara
stabilita pentru gravide.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

-in caz de statut autoimun negativ, dar cu valorile TSH
mai sus de limita superioard stabilitd pentru gravide, dar
mai joasd de 10 mIU/L

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scdzutd.

C. Terapia cu L-T4 nu se recomanda:

In caz de statut autoimun negativ cu un TSH in limitele
normei (mai jos de limita superioard stabilitd pentru
gravide, sau mai jos de 4,0 mIU/l in caz daca aceste valori
nu sunt determinate).

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 30. Hipotiroxinemia izolatd nu necesita
tratament hormonal de substitutie in timpul sarcinii.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate scizutd.

Recomandare 31. Terapia hormonald de substitutie in
timpul sarcinii presupune administrarea perorald a L-T4.
Alte medicamente, cum ar fi triiodtironina sau extracte
ale glandei tiroide nu se recomanda.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate scazutd.

Recomandare 32. Cum si in grupul general de pacienti cu
hipotiroidism, scopul terapiei hormonale de substitutie
in timpul sarcinii este obtinerea unui TSH la limita
inferioard a valorilor de referintd. Daci acesta lipseste,
scopul principal este obtinerea unei concentratii TSH<2,5
mlIU/L

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 33. La gravide cu hipotiroidismul manifest
si cel subclinic (care administreazd sau nu terapia
hormonaléd de substitutie), dar si la femei care sunt in
grup de risc pentru a dezvolta hipotiroidismul subclinic
(pacientele eutiroide cu statut autoimun pozitiv, post-
hemitiroidectomie, sau care au administrat tratament cu
iod radioactiv), se recomandé determinarea concentratiei
TSH aproximativ la fiecare 4 sdptdmani pana la mijlocul
sarcinii i cel putin o daté la 30 de sdptimani.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 34. Femeile de varstd reproductivd care
administreaza terapia hormonald de substitutie in
legatura cu hipotiroidism, trebuie preintimpinate, cd in
caz de survenirea sarcinii, necesitatea in L-T4 poate sd
creasci. Aceasta categorie de femei trebuie sa se adreseze
la medic din momentul survenirii sarcinii sau suspectiei
la aceasta.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 35. Femeile cu hipotiroidism care
administreaza terapia hormonald de substitutie si
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planifici o sarcind, valorile TSH trebuie determinate
preconceptional. Doza de L-T4 trebuie corectatd in asa
mod, ca nivelul de TSH si atingd valorile <2,5 mIU/L
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 36. Femeile cu hipotiroidism care
administreaza terapia cu L-T4 in caz de constatarea
sarcinii (de exemplu, testul la sarcina pozitiv), trebuie
sd-si méreascd de sinestdtator doza de L-T4 cu 20-30%
si sd anunte medicul despre aceastd situatie. Aceastd
majorare corespunde administrarii suplimentare a inca
doud pastile de dozd zilnica de L-T4 pe sdptamana.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 37. Doza de L-T4 dupd nastere trebuie
micsoratd pand la doza administratd preconceptional.
Se recomanda determinarea concentratiei TSH peste 6
saptamani dupi nastere.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 38. Unele femei care au inceput
administrarea terapiei cu L-T4 in timpul sarcinii, nu
vor necesita prelungirea terapiei dupéd nastere. Asta este
posibil atunci cand doza de L-T4 in timpul sarcinii nu
a fost mai mare decat 50 mcg pe zi. In caz de anularea
terapiei, nivelul de TSH trebuie determinat peste 6
saptdmani dupa nastere.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 39. Gravidele cu hipotiroidismul
compensat vor necesita doar monitorizarea functiei
tiroidiene (nu vor avea nevoie de investigatii suplimentare:
ecografie, teste antenatale, analiza singelui ombilical),
doar dacd aplicarea altor metode de investigatii va fi
necesara in legatura cu alte indicatii. Fac exceptie femeile
care au suportat tiroidectomie sau terapia cu '*'I si care
au nevoie de determinarea titrului de anticorpi citre
receptorul TSH.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

VIII. Recomandarile ce tin de fat si nou-nascut

Recomandare 71. Date despre patologia tiroidiand
la gravida in anamneza, administrarea tireostaticelor
(tiamazol, propiltiouracil), disfunctia tiroidiand sau titrul
inalt de anticorpi cétre rcTSH in timpul sarcinii trebuie
raportate medicului neonatolog sau pediatru.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderata.

Recomandare 72. In caz de forma grava, progresiva sau
complicata din punctul de vedere diagnostic al patologiei
tiroidiene la gravida sau la fit se recomandé consultatia
neonatologului sau a endocrinologului-pediatru in
timpul sarcinii. In celelate cazuri consultul va necesita
copilul nou-néscut.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 73. Toti copiii nou-ndscuti trebuie si fie
supusi unui screening la hipotiroidism prin determinarea
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valorilor TSH in pata uscatd de sange, de obiceila a 2-5-a
zi dupd nastere.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

IX. Patologia tiroidiana si lactatie

Recomandare 74. Avand in vedere ca hipotiroidismul
poate avea un impact negativ asupra lactatiei se
recomanda determinarea TSH pentru aprecierea functiei
tiroidiene la femei cu cauza neclard de lipsa sau scaderea
lactatiei.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate scizutd.

Recomandare 75. Se recomanda administrarea terapiei
hormonale de substitutie la femei care alapteazd sau
planificd aldptarea, avind in vedere impactul negativ al
hipotiroidismului clinic si subclinic asupra alaptarii.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate scazutd.

Recomandare 76. Influenta tireotoxicozei materne
asupra alaptarii nu este clard. Respectiv, actualmente nu
este elaborata recomandarea in privinta tratamentului
tireotoxicozei la femeile care alapteaza.

Recomandarea absentd, dovezi insuficiente.

Recomandare 77. Este interzisi administrarea '*'I

in timpul alaptarii. In caz de necesitatea efectudrii
scintigrafiei cu '*'I , aldptarea trebuie si fie anulatd, dar
poate fi reinceputd peste 3-4 zile dupd investigatie.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 78. Luarea deciziei in privinta terapiei
tireotoxicozei la femeile care aldpteazd se bazeaza pe tot
aceleasi principii ca si pentru femei care nu alipteaza,
exceptie fiind situatia cu ameliorarea lactatiei.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate scazutd.

Recomandare 79. In caz daca femeia care alapteazi are
nevoie de tratament cu tireostatice, poate fi indicatd
terapia cu tiamazol (doza maximd 20 mg/zi), sau cu
propiltiouracil (doza maximé 450 mg/zi). Avand in vedere
cd ambele medicamente pétrund in laptele matern, este
necesar sd fie indicatd doza minim-efectiva.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 80. Copiii aldptati de femei care
administreaza tireostatice, trebuie si fie supusi unei
monitorizdri de crestere si de dezvoltare adecvatd in
cadrul unui control pediatric de rutina.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 81. Toate femeile care aldpteazd necesitd
250 mcg de iod pe zi.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 82. Femeile care aldpteazd necesitd
administrarea suplimentard a 150 mcg de iod in fiecare
zi. Este optimald administrarea iodurii de potasiu (este
o parte componentd a complexurilor de polivitamine),
pentru ci kelpul si medicamente pe baza de alge marine
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contin o cantitate nedeterminaté de iod.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 83. In caz de carenta gravi de iod, in
regiuni unde lipseste iodarea sarii, femeilor care aldpteazd
li se recomanda administrarea unicéd a 400 de mg de ulei
iodat deodatd dupa nastere.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 84. In timpul sarcinii si in perioada de
aldptare trebuie evitatd administrarea iodului in doza mai
mare de 500-1100 mcg pe zi, pentru cd administrarea dozei
excesive de iod poate sd se complice cu hipotiroidismul
nou-nascutului.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

X. Tireoidita postpartum

Recomandare 85. La toate pacientele cu depresie, inclusiv
cu depresia post-partum, este necesard aprecierea functiei
glandei tiroide.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate scdzutd.

Recomandare 86. In timpul fazei tireotoxice a tireoiditei
post-partum, in caz de prezenta semnelor Cclinice,
se recomandd administrarea P-adrenoblocantelor.
Medicamente de electie in timpul aldptarii sunt
propranolol si metoprolol in doze minim-efective,
care permit sd cupeze semnele clinice. De obicei acest
tratament este necesar pentru citeva saptamani.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 87. Nu se recomandd administrarea
tireostaticelor in perioada tireotoxicd a tireoiditei post-
partum.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 88. Se recomandd aprecierea nivelului
de TSH la fiecare 4-8 sdptimani dupa finisarea
fazei tireotoxice a tireoiditei post-partum cu scopul
diagnosticarii la timp a fazei de hipotiroidie.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 89. L-tiroxina se recomanda in faza de
hipotiroidie a tireoiditei post-partum. Daca nu a fost
indicata terapia, atunci se recomanda testarea TSH la
fiecare 4-6 sdptamani pana la normalizarea functiei
glandei tiroide. L-tiroxina se indicd in caz, dacd femeia
planificd o noud sarcind sau dacd la momentul actual
aldpteaza.

Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 90. Terapia cu L-tiroxind indicatd in
faza de hipotiroidie a tireoiditei post-partum trebuie sd
continue timp de 12 luni. Tratamentul nu se anuleazi
dacd femeia planificd sarcina sau este insarcinati.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate scizutd.

Recomandare 91. Se recomanda aprecierea anuald
a valorilor TSH la femeile cu tireoiditd post-partum
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in anamneza cu scopul diagnosticirii precoce a
hipotiroidismului constant.
Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 92. Nu se recomandd si nu a fost

demonstratd eficienta administrdrii L-tiroxinei i
preparatelor cu iod femeilor-purtatoare de anticorpi cétre
glanda tiroida.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

XI. Screening pentru patologia tiroidiana
inainte si in timpul sarcinii

Recomandare 93. Nu existd dovezi suficiente pro sau
contra screeningului mondial pentru TSH la termeni
precoci de gestatie.

Recomandarea absentd, dovezi insuficiente.

Recomandare 94. Nu existd dovezi suficiente pro sau
contra screeningului mondial pentru TSH pentru femei
care planificd sarcina. Exceptie fac doar purtitoare de
anticorpi catre glanda tiroida si cele care planifica o
metoda de reproducere asistata.

Recomandarea absentd, dovezi insuficiente.

Recomandare 95. Nu se recomanda screeningul mondial
pentru determinarea T4 liber la gravide.
Recomandarea slabd, dovezi de calitate moderatd.

Recomandare 96. Se recomanda colectarea anamnezei
la fiecare gravida in cadrul primei vizite in privinta
patologiei tiroidiene si administrarii L-tiroxinei sau
terapiei cu tireostatice.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate inaltd.

Recomandare 97. Determinarea concentatiei TSH se

recomanda la toate gravidele care au factori de risc:

1. Disfunctia tiroidiand in anamnezd sau semne de

hipotiroidism (tireotoxicoza);

Prezenta anticorpilor catre glanda tiroida sau gusa

nodulari;

. Iradierea regiunii capului §i gatului in anamneza;
interventii chirurgicale la nivelul glandei tiroide;

. VArsta mai mare de 30 de ani;

. Diabet zaharat de tip I sau alta patologie autoimuna;

. Avort spontan, nastere prematurd, infertilitate in
anamneza,

. Sarcina multipla in anamnez3;

. Anamneza familiald de maladii autoimune ale
glandei tiroide sau disfunctia tiroidiand in anamneza
familiala.

9. Obezitate morbidd (IMC>40 kg/m?);

10. Administrarea amiodaronei sau de litiu, sau
administrarea recenta a substantelor de contrast ce
contin Iod;

11. Regiunile geografice cu deficit moderat si sever de
Iod.

Recomandarea puternicd, dovezi de calitate moderatd.

2.
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Toate recomandirile ghidului ATA-2017 pe diagnostic
si managementul patologiei tiroidiene in timpul sarcinii
si in perioada post-partum sunt bazate pe dovezi. Aceste
paradigme optime oferd medicilor-endocrinologi si
ginecologi posibilitatea in luarea unei decizii corecte
ce tine de managementul acestei patologii. Pentru
elaborarea unei strategii autohtone in Republica Moldova,
este necesar sd aplicim aceste recomanddri in practica
medicald cu scopul elaborarii unui ghid individual si
specific pentru tara noastra.
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ROLUL METABOLISMULUI LIPIDIC IN SARCINA

Institute of Mother and Child, Chisinau, Republic of Moldova

Cuvinte-cheie: sarcind, metabolismul lipidic.

Sarcina este o stare neobisnuita a femeii in care aproape
toate sistemele materne sunt modificate dramatic pentru
a asigura mentinerea si dezvoltarea fitului, in utero.

Desi sarcina este unicd in multe privinte si mai ales in
ceea ce priveste limitarea timpului. Sarcina este o stare
temporard cu un punct de debut definit si o incheiere la
fel de definitiva.

Deoarece existd atdt de multe schimbiéri specifice
sistemului in cursul sarcinii, este dificil sa se dezvolte
o imagine fiziologica de ansamblu. Exista, insd, o serie
de stari fiziologice adaptive bine descrise care produc
schimbdri in sistemele umane similare cu cele observate
in sarcina. Aceste stari adaptive pot fi utilizate ca modele
sau constructii pentru a ajuta la integrarea diverselor
modificéri in sistemele fiziologice care apar pe parcursul
gestatiei normale. Printre stérile fiziologice care produc
modificari de adaptare similare cu cele observate in
sarcind se numard prezenta unei fistule arteriovenoase
de dimensiuni moderate, aclimatizarea la incilzirea
crescutd a mediului inconjurdtor sau intern cu ajustérile
la nivelurile crescute ale progesteronului circulant.

In general, pare putin probabil ca un oarecare model si
poatd fl invocat pentru a explica modificarile variate care
au loc la femeie pe parcursul gestatiei. Este mai probabil
ca toate aceste mecanisme sa contribuie, impreuna cu alti
factori inca neidentificati, la numeroase schimbdri care
constituie modificarile fiziologice asociate cu gestatia
normald la om. Cu toate acestea, constructiile descrise
permit transformarea sistemelor individuale intr-o
imagine de ansamblu mai coerenta.

Modelul I: Sarcina ca fistula arteriovenoasa

In 1938, Burwell si asociatii' au sugerat ci existd asemanri
puternice intre modificirile fiziologice observate in
sarcina normald si cele vazute la pacientii cu fistule
arteriovenoase mari. Pacientii cu dializd renala cronics,
care au sunturi periferice construite in scopuri de dializa,
au, de obicei, un debit in sunturile lor de aproximativ 600
ml / minut®. Deoarece debitele uteroplacentare la termen
(aproape 600 ml / minut) sunt in esenta aceleasi cu cele
din sunturi produse artificial, nu este surprinzitor cd
existd similitudini intre modificirile cardiovasculare la
pacientii evocati si modificarile cardiovasculare la femeia
insdrcinata, mai ales cAnd se apropie de termen.

In ambele circumstante existda dovezi de circulatie
perifericd crescutd, scdderea rezistentei periferice,
cresterea frecventei cardiace, cresterea debitului cardiac

89

si cresterea volumului plasmatic. Acest model particular
poate fi folosit pentru a explica o serie de alte modificari
legate nu in mod direct de mecanismul de evitare, ci de
modificarile secundare produse de circulatia perifericd
crescutd, cum ar fi cresterea fluxului de plasma renald
si modificarile fiziologice asociate cu perfuzia renald
crescuta.

Modelul II: Sarcina ca stare de adaptare la caldura
Abrams si altii® au ardtat cd existd un gradient de
temperaturd considerabil intre mama si fat. Masuriétorile
de temperaturd efectuate aortic si la urechea femeii
insarcinata indica faptul ci temperatura miezului fetal o
depaseste pe cea a mamei cu 0,5° C, ceea ce reprezintd
o cantitate semnificativi. Termodinamica si fizica
transferului de céldurd sugereazad cd, din cauza acestei
diferente de temperaturd, fluxul de céldura de la fat la
mami este relativ constant. Drept urmare, organismul
matern trebuie sd-si ajusteze sistemul de termoreglare
pentru a permite pierderea crescutd de caldura in mediu.
In afard de considerente fizice, necesitatea ajustirilor
termoregulatoare materne este sugeratd de observatia ca
mamiferele homeoterme functioneazi intr-un interval
foarte restrins de temperaturi interne. Extremele in
ambele directii produc modificiri semnificative ale
functiei sistemelor fundamentale responsabile pentru
intretinerea vietii*.

Modelul III: Sarcina ca stare hiperprogestionala

Odata cu debutul gestatiei normale, toate sistemele
materne sunt supuse cresterii nivelului de progesteron
circulant. La inceput corpul luteum al sarcinii, iar mai
tarziu placenta, produc cantititi mari din acest hormon.
La termen, nivelurile serice pot fi de2,5 ori mai mari decét
cele considerate normale la femeile menstruante.
Temperatura corporald bazald crescutd si modificirile
dinamicii musculare netede a uterului, a sistemului
vascular, a sistemului urinar, a sistemului gastrointestinal
si a sistemului respirator in sarcind au fost adesea
explicate pe baza cresterii nivelului de progesteron seric.
Mecanismul propus pentru a explica multe dintre aceste
modificari se refera la efectul progesteronului asupra
gradientului electrochimicla nivelul membranei celulare a
fibrelor musculare netede individuale>®. Conform acestei
ipoteze, progesteronul actioneaza pentru hiperpolarizarea
membranei celulare, deprimand potentialul electric
in repaus la membrana la un nivel sub cel al pragului
normal de activare. Acest lucru pune eficient mugchiul
in repaus, deoarece sunt necesare niveluri mult mai mari
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de stimulare pentru a produce depolarizarea si contractia
musculard ulterioard. Scdderea tonusului si sciderea
generald a activitatii contractile se observa in majoritatea
structurilor care depind de muschiul neted pentru
actiunea lor. Aceasta include uterul, intestinul, sistemul
respirator, ureterele si sistemul vascular periferic ”.
Extinderea volumului spatiului intravascular, scaderea
rezistentei periferice, cresterea frecventei cardiace si o
serie de alte modificéri asociate cu starea gravida ar putea
fi teoretic explicate pe baza efectului progesteronului
asupra muschiului neted.

In general, pare putin probabil ca un singur model sa poati
fi invocat pentru a explica modificérile variate care au loc
la femeia umana pe parcursul gestatiei. Este mai probabil
ca toate aceste mecanisme sa contribuie, impreuna cu alti
factori inca neidentificati, la numeroase schimbdri care
constituie modificarile fiziologice asociate cu gestatia
normald a omului. Cu toate acestea, fiecare model il ajuté
pe clinician sa anticipeze si sd integreze schimbarile in
multe dintre sistemele modificate. Constructiile descrise
permit transformarea sistemelor individuale intr-o
imagine de ansamblu mai coerenta.

Foarte impresionant este faptul cd in tesutul adipos se
produce metabolismul intens §i complet al hormonilor
steroizi (activarea, conversia si inactivarea steroizilor),
care este sustinuta de capacitatea sa de a asigura toate
enzimele necesare. De exemplu, datorita sintezei
aromatazei P450, tesutul adipos asigura un grad ridicat
de conversie a androgenilor (androsterona, testosteronul)
in estrone si estradiol. Acest proces este insotit de o
acumulare semnificativd de estradiol in tesutul adipos.
O alti caracteristicd importantd a tesutului adipos
este capacitatea sa de a sintetiza peptide cu activitate
hormonald §i receptori care pot percepe semnalele
lor. Prima adipokina descoperitd recent a fost leptina,
care are capacitatea sd metabolizeze diversi compusi
in tesutul adipos. In raport cu problema sindromului
metabolic, este important sa se indice capacitatea sa de
a induce dezvoltarea IR in concentratii crescute, de a
suprima secretia de insulind, ceea ce asigurd o scadere
semnificativa a tolerantei la glucozi. Productia de leptind
este controlatd de multi factori. Deci, glucocorticoizii,
insulina, estrogenii si unele citokine, de exemplu TNF-q,
imbundtatesc biosinteza leptinei. Pe de altd parte,
hormonul de crestere, acizii grasi liberi si androgenii
reduc formarea acestuia.

Structura acestui fenomen este complexda i
multicomponenta, multe dintre componentele sale
incd nu au fost suficient studiate. Dar chiar si astazi se
poate presupune ci secretia inadecvatd a hormonului de
crestere ca raspuns la stresul alimentar, cresterea lipolizei
si hiperlipidemia rezultatd asigura conditiile in care se
dezvoltd o scadere a sensibilitétii receptorilor de insulind
a tesutului adipos si muscular la efectele insulinei.
Dezvoltarea rezistentei la insuling, hiperinsulinemie, al
cérui echivalent clinic este sindromul metabolic.
Hiperlipidemia, datoraté hiperinsulinemiei creste tendin-
ta de agregare a trombocitelor, ceea ce duce la intrarea
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factorului de crestere a trombocitelor in circulatie.
Mediul metabolic format din cauza hiperinsulinemiei,
care se caracterizeaza printr-un continut ridicat de
glucoza, acizi grasi, lipide si factori de crestere, serveste ca
o sursd puternica de energie care stimuleazi proliferarea
celulelor.

In baza rezultatelor a mai multor ani de cercetiri de
laborator si clinice efectuate in laboratorul lui Dilman V.
M., autorul ia in considerare tiparele modificarilor legate
de varstd in cele trei homeostate principale ale corpului
la om: energie, adaptativdi si reproductivd. Conform
acestui model, formarea functiei acestor homeostazii,
functionarea si stingerea lor odata cu inaintarea in varsta
apar conform unui singur mecanism cheie. Se bazeaza pe
o scadere legata de varsta a sensibilitatii hipotalamusului
(o crestere a pragului sdu) la efectele reglatoare ale
semnalelor periferice. Pe exemplul unui homeostat
de reproducere, aratd sciderea treptatd a gradului de
sensibilitate a nucleilor hipotalamici, asociata varstei care
influenteaza estradiolul, ceea ce necesitd o crestere treptata
a intensitétii acestui semnal, astfel incat si se realizeze
un mecanism de comunicare, adicd feedback pozitiv,
»eliberarea” de LH, provocand o rupturd a foliculului
dominant si a ovulatiei. In consecinti, acest mecanism
ramane o conditie stabild pentru reproducere. Cu toate
acestea, odatd cu varsta, din cauza cresterii continue a
pragului de sensibilitate al hipotalamusului la influenta
estrogenului, chiar si un stimul estrogenic crescut devine
deficitar exact pentru implementarea mecanismului
feedback pozitiv si, ca urmare, apare o stare anovulatorie
constantd cu urmétoarea dezvoltare a amenoreei legate de
varstd (postmenopauza). Trebuie subliniat faptul ca lantul
tulburarilor metabolice ale homeostazei sunt asociate
cu dezvoltarea energiei. In procesul de ontogenezi, s-a
demonstrat ca are un caracter comun si poate fi urmarit
ca exemplu la toate speciile de mamifere®.

Metabolismul lipidic in sarcina fiziologicd

Acumularea maternd de depozite de grasime i
hiperlipidemia sunt cele doud modificari principale ale
metabolismului lipidelor care apar in timpul sarcinii’.
Mai mult, acizii grasi esentiali (EFA) si acizii grasi
polinesaturati cu lant lung (LCPUFA) sunt necesari
pentru cresterea si dezvoltarea fetald si trebuie si fie
obtinuti din circulatia materna.

Acumularea de grasime in depozitele materne are loc
in primele doua treimi ale gestatiei. Hiperfagia maternd
creste disponibilitatea substraturilor, care impreuna cu
niveluri mai ridicate de insulina si chiar o sensibilitate
crescutd la insulinad in timpul sarcinii timpurii, are ca
rezultat o lipogenezd crescuta '°. Un al doilea factor care
pare sd contribuie la acumularea de depozite de grasime
in timpul sarcinii timpurii este activitatea crescutd a
lipazei lipoproteice din tesutul adipos (LPL)'. Aceasta
enzimd, ancoratd in forma sa activd in endoteliul capilar
al tesuturilor extrahepatice, hidrolizeazd TAG care circuld
in plasma sub forma de lipoproteine bogate in TAG (adic4,
chilomicroni si VLDL), precum si produsele hidrolitice,
acizii grasi si glicerolul, sunt preluate in cea mai mare par-
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te de tesutul subiacent™. In acest fel, activitatea LPL fiind
o conditie prealabild pentru absorbtia acizilor grasi din
TAG circulant de catre tesutul adipos, cresterea acesteia
in timpul sarcinii timpurii ar contribui, de asemenea, la
acumularea de lipide in depozitele materne. Cresterea
acumularii depozitelor de grasime se opreste sau chiar
scade in ultima treime a gestatiei®, ca o consecinta atét
a activitatii lipolitice a tesutului adipos imbunatatit (vezi
mai tirziu), cat si a activitdtii scazute a LPL a tesutului
adipos. S-a constatat la femeile insdrcinate tarziu ci
activitatea LPL postheparina scade in timpul celui de-
al treilea trimestru de gestatie, iar studiile efectuate
la sobolani gravide tarzii au constatat cd o astfel de
modificare corespunde unei scaderi a activitatii enzimei
in tesutul adipos' . Astfel, starea anabolicd prezentd
in tesutul adipos in timpul sarcinii timpurii trece la o
defalcare neta a lipidelor materne, care coincide cu cea
mai mare ratd de crestere a fatului.

Rolul ML in evolutia sarcinii si a dezvoltdrii fatului;

Pe baza importantei lipidelor materne pentru dezvoltarea
fetald, acest articol trece in revistd schimbarile majore
ale metabolismului lipidelor care apar in timpul sarcinii
normale si implicatiile acestora in dezvoltarea fetala.
Desi modificarea lipidelor si lipoproteinelor serice a fost
investigatd in mod exhaustiv in timpul si dupa sarcing,
modificirile relative inregistrate variaza foarte mult intre
diferite studii.*

Metabolizarea lipidelor se schimba foarte mult in
timpul sarcinii fiziologice ", dar modul in care aceste
modificari afecteazd depunerea lipidelor in tesutul adipos
al fatului si ulterior cresterea nu este inteleasd complet.
Disponibilitatea de substraturi pentru fit depinde de
concentrarea lor in circulatia materna si in masura in
care sunt transportate transplacentar. Sarcina fiziologicd
este asociatd cu o serie largd de adaptiri metabolice care
pot influenta, de asemenea, metabolismul lipidelor si
lipoproteinelor. Cresterea fitulului depinde de factori
metabolici materni'. In timpul gestatiei, mama trebuie
sa 1si adapteze propriul metabolism pentru a mentine
continuu extragerea nutrientilor prin placentd pentru a
sustine dezvoltarea fitului. E bine stiut, cantitativ, glucoza
si aminoacizii sunt substantele nutritive care traverseazd
placenta in cantitdti mai mari si fitul este in dependenta
continuad de acesti compusi. Glucoza fiind utilizata de
cétre fat ca principalul substrat oxidativ®. Desi o relatie
intre nivelul plasmatic matern de glucozd si cresterea
fetald a fost dovedit atdt la gravida sanatosd cat si la
femeia cu diabet '”'® existd si rapoarte in care nu a fost
gasita aceastd corelatie ' care indicd faptul ca si alti
factori pe langa disponibilitatea glucozei contribuie activ
la cresterea fatului. Placenta este practic impermeabila
la lipide, cu exceptie pentru acizii grasi liberi si corpii
cetonici. Alternativ, desi lipidele traverseazd bariera
placentard cu dificultate ?!, modificdrile metabolismului
lipidic matern contribuie si el la dezvoltarea fetala si a
fost raportat cé triacilglicerolii materni (TAG) si acizii
grasi neesterificat (NEFA) coreleazd cu nivelul de lipide
din sange a cordonului ombilicalsi cresterea fatului.
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Modificarile in metabolismul lipidic matern in timpul
gestatiei au implicatii importante pentru cresterea
fetala. Doud manifestdri marcante ale modificarii
metabolismului lipidelor materne care apar in timpul
gestatiei sunt acumularea tesutului adipos matern si
dezvoltarea hiperlipidemiei materne??.

O altd alterare care contribuie la modificarile anabolice
prezente in tesutul adipos in timpul sarcinii timpurii este
capacitatea unicd a tesutului de a reutiliza intracelular
glicerolul eliberat de-a lungul lipolizei. In conditii
normale, activitatea neglijabild a glicerol kinazei in
tesutul adipos impiedicd utilizarea glicerolului pentru
sinteza glicerol-3-fosfatului i utilizarea acestuia
pentru sinteza TAG. Cu toate acestea, o crestere a
activitatii glicerol kinazei si a capacitatii sale ulterioare
de a metaboliza glicerina a fost gésitd la rozétoare in
conditii de hiperinsulind emisa si acumularea crescutd
de grisime, cum ar fi obezitatea °. Mai recent, s-a
raportat cd capacitatea in vitro a tesutului adipos de a
lua nu numai glucoza, ci si glicerol si de a le converti
in glicerid glicerol este imbunitatita semnificativ la
sobolanii gravide de 7 zile, comparativ cu sobolanii
gravizi sau la sfarsitul sarcinii. Activitatea lipolitica
inferioard, impreund cu capacitatea crescuta a tesutului
pentru sinteza glicerol-3-fosfatului pentru sinteza TAG
atat din glicole, cat si din glicerina eliberata intracelular
are ca rezultat o acumulare intracelulard neta de TAG.
Aceste modificdri combinate cu cresterea lipogenezei
si a activitatii LPL care controleazd hidroliza TAG
circulant si absorbtia produselor sale (NEFA si glicerol),
explicd acumularea sporitd de depozite de grisime care
are loc in prima parte a sarcinii. Deoarece toate aceste
cdi sunt stimulate de insulind, se propune o reactie
crescutd la insulind in prezenta unui raspuns crescut
al celulelor b pancreatice la stimulul insulinotrop al
glucozei care a fost gasit atat la femeile gravide timpurii
si la sobolani ar fi principala forta motrice pentru
acumularea depozitului net de grisime in acest stadiu al
sarcinii. Starea anabolicd a tesutului adipos dureazd' in
timpul sarcinii timpurii se trece la o stare catabolica neta
in ultima treime a gestatiei, dupd cum arata o activitate
lipolitica mai ridicata a tesutului adipos si o activitate LPL
mai mica *.

Prezenta unor niveluri plasmatice ridicate de hormoni
placentari despre care se stie cd au efecte lipolitice (de
exemplu, lactogen uman placentar), o productie crescuta
de catecolamine secundare hipoglicemiei materne si
starea rezistentd la insulind prezentd in acest stadiu, pare
a fi responsabil pentru defalcarea netd a depozitelor de
grasime materne, provocand in mod constant cresteri ale
nivelului plasmatic de NEFA si glicerol in timpul celui de-
al treilea trimestru de sarcina®.

Stresul oxidativ este prezent in sarcinile normale”?si
ar putea fi rezultatul hiperlipidemiei materne. Cu toate
acestea, cresterile indicilor de stres oxidativ asupra
valorilor de control au fost asociate cu rezultatul
modificat al sarcinii, agsa cum s-a aratat in diabet zaharat®,
preeclampsie si restrictie de crestere intrauterina
(IUGR).®
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Se stie cd conditiile care restrictioneaza sau modificd
oricare dintre aceste manifestiri cum ar fi
hipotiroidismul sau excesul diabetului zaharat in prima
jumatate a gestatiei - va afecta foarte mult cresterea fetala
si sfarsitul gestatiei, chiar daca acestea vor fi compensate
de un tratament hormonal adecvat in a doua jumatate a
termenului de gestatie *'.

Desi nu existdi un consens asupra evenimentelor
fiziopatologice care stau la baza stresului oxidativ in
aceste conditii, s-a propus cé suplimentele cu antioxidanti
in timpul sarcinii pot fi benefice atat pentru mamd, cat si
pentru fitul ei.

Criteriile de apreciere (control) a ML (analize serologice,
endocrinologice, etc.)

Profilul lipidic este utilizat pentru a detecta afectiuni pri-
mare si secundare ale lipidelor (hiper- sau hipolipemii) si
include de obicei colesterolul total (T'C), lipoproteina de
inalta densitate (HDL), triglicerida (T'G), lipoproteina cu
densitate micd (LDL) si lipoproteina cu densitate foarte
micd (VLDL). Parametrii masurati sunt colesterolul, TG
si HDL, in timp ce valorile calculate sunt LDL, VLDL si
un factor de risc cardiac TC / HDL*?, Raportul TC / HDL
este unul dintre factorii determinanti ai predispozitiei la
riscul de ateroscleroza, cu o valoare acceptatd de <4,5 la
barbati si <5, respectiv, la femei, dincolo de care acestea
sunt expuse riscului de ateroscleroza.*

Raportul TC / HDL s-a dovedit a fi, de asemenea, ridicat
in hipertensiunea indusd de sarcind si pre-eclampsie,
comparativ cu sarcina normald.*® Hiperlipemia se
refera la cresterea concentratiilor plasmatice de TG sau
colesterol, ambele expunind organismul la pericole de
formare a placilor aterosclerotice, hipertrigliceridemia
fiind mai frecventa. O parte din colesterolul organismului
este derivat din aportul alimentar, dar majoritatea este
sintetizatd de ficat si de alte tesuturi. Un studiu realizat
de Brites et al. 3 a aratat cd riscul de boli de inimi
scade cu 2-3% pentru fiecare scidere de 1% a nivelului
de colesterol. Ciclul hormonal feminin este un sistem
rafinat controlat, care include hipotalamusul, hipofiza,
suprarenala, glanda tiroida si tesuturile gonadale; care
implicd atat circuite de feedback pozitive, cat si negative.
Modificérile concentratiilor hormonale ovariene in
timpul ciclului menstrual s-a presupus ca au legatura
cu variatiile lipidelor serice lunar observate la femeile
menstruante. Hormonii tiroidieni afecteazd nivelul
hormonilor steroizi sexuali si hormonii sexuali insisi
contribuie la reglarea metabolismului lipidic.

Se stie cd estrogenul si progesteronul afecteazd volumul
plasmaticsio expansiune a volumului plasmatic contribuie
la scaderea TC. ** Deoarece estrogenul stimuleaza sinteza
receptorilor LDL si scade nivelul plasmatic al LDL, ar
putea reduce incidenta bolilor coronariene (CHD)*.
Studiul realizat de Ikekpeazu et al.*” a aratat o asociere intre
menopauzd precoce si tarzie si profilul lipidic al femeilor
aflate in postmenopauzi si relevi, de asemenea, o posibild
predispozitie catre profilul lipidic nefavorabil si riscul
de CHD cu progres de la varsta timpurie la menopauza
tarzie. In timpul sarcinii, metabolismul matern trebuie si
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satisfaca cerintele fitului in curs de dezvoltare in plus fatd
de cerintele energetice ale mamei.*®

Sarcina precoce este consideratd faza anabolici,
caracterizatd printr-o productie hepatica crescuta de
trigliceride (TG) si o indepértare sporitd a TG-urilor din
circulatie, ceea ce duce la o depunere crescuté de grasime
in tesutul adipos matern. In schimb, sarcina tarzie este
denumitd faza catabolicd; eliberarea de acizi grasi liberi
din adipocite este imbunatitita atit datoritd rezistentei
relative la insulina, cét si stimuldrii lipazei sensibile la
hormoni de citre hormoni placentari.®® In consecintg,
metabolismul lipidelor materne este modificat in mod
specific in timpul sarcinii. Astfel, se considera ca TG-urile
crescute si acumularea de LDL in timpul sarcinii creste
riscul de deteriorare endoteliald®, in ciuda faptului cd
exista o preponderenta a HDL flotant in gestarea tarzie.
Cresterea in greutate si obiceiurile dietetice au un efect
asupra metabolismului lipidic al femeilor insarcinate,
in timp ce observatiile la cobai si sobolani sugereazi
cd manipuldrile aportului alimentar matern in timpul
gestatiei modificd permanent sinteza de colesterol si
concentratiile de colesterol in plasmd. ** S-a raportat cd
dimensiunea corporald mica la nastere este asociatd cu
un profil lipidic aterogen (LDL- colesterol plasmatic
ridicat si concentratie scizutd a colesterolului HDL)®,
Hipertrigliceridemia materna la gestatie tarzie rezultd din
juxtapunerea mai multor factori: lipoliza imbunitatita
a tesutului adipos facilitind disponibilitatea in ficat a
substraturilor pentru sinteza trigliceridelor si contribuind
la fluxul crescut de lipoproteine cu densitate foarte mica
(VLDL) in circulatie; * hiperfagia materna si absorbtia
lipidelor intestinale nemodificate crescand formarea
chilomicronului din lipidele dietetice; ** activitatea redusa
a lipoproteinelor lipazice (LPL) in tesuturile extrahepatice
(in special tesutul adipos) care nu permite o indepartare
a trigliceridelor proportionala cu productia sporitd
a acestora. Se propune ca aceste modificiri si fie, de
asemenea, responsabile pentru compozitia modificatd
a VLDL la sfarsitul sarcinii. In conditiile lipsei de hran,
utilizarea glicerolului eliberat din tesutul adipos ca substrat
gluconeogen preferential si cetogenia materna imbunitatitd
garanteaza disponibilitatea combustibililor pentru fit.
Chiar inainte de nastere, cresterea activitatii LPL a glandei
mamare este responsabild pentru reducerea trigliceridelor
circulante si pregiteste mama pentru aldptare.*?

Unii investigatori au descoperit asocieri intre greutatea
scdzutd la nastere si concentratii scizute de HDL-colesterol
sau concentratii plasmatice mari de TG, in timp ce altii au
gésit o asociere intre lungimea corporala scurta la nastere
sau circumferinta abdominald redusd si concentratii
crescute de TC, LDL-colesterol si apolipoproteind B. Aceste
observatii provin de obicei din studii care au implicat
subiecti caucazieni, in timp ce putine informatii au fost
date despre femeile de alta rasd.”

Dereglarile ML in sarcina

Unele studii au aratat cd cea mai dramaticd afectare a
profilului lipidelor si lipoproteinelor in sarcina normala
este trigliceridemia serica, care poate fi de doud sau trei
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ori mai inaltd in al treilea trimestru de sarcina in raport
cu nivelurile la femeile care nu sunt insércinate. Principiul
modulator al acestei hipertrigliceridemii este estrogenul,
deoarece sarcina este asociatd cu hiperestrogenemie.
Acest lucru coroboreazd cu descoperirea anterioard
a Balley si colab.®’, [23] care au observat o crestere
progresiva a TC seric, HDL, LDL, VLDL si TG in diferite
stadii ale sarcinii. Cresterea continud inregistrata in acel
studiu, cu toate acestea este in contrast cu constatarea lui
Butte*, care a raportat o scadere initiald a concentratiilor
TC si LDL in primul trimestru, urmatid de o crestere
in trimestrul al doilea si al treilea. Rezultatele TC, de
asemenea, coincid cu constatarea lui Omorogiuwa A. et
al,* care au raportat cresteri semnificative continue ale
TC cu avansarea varstei gestationale si Kurpinska A et al
4647 care au raportat niveluri semnificativ crescute de TC,
TG, LDL si VLDL in toate trimesterele. Cresterea medie a
TCdelaprimul trimestru pané la al treilea trimestru (0,67
mmol / L) a fost mai mare decét cea a TG (0,36 mmol / L).
Acest lucru a fost in contrast cu activitatea lui Herrera si
colab.,” care au raportat cresteri semnificative a nivelului
plasmatic matern TC si TG de la primul panai la al treilea
trimestru de sarcind, modificarea TG fiind mai mare
decit cea pentru TC. Factorul de risc cardiac (TC / HDL)
a fost calculat pentru diferite trimestre ca predictor al
aterosclerozei la gravide. S-a observat o sciadere continud,
care corespunde cu concluziile lui De et al. #* care au
raportat o scadere a TC / HDL in timpul sarcinii. In plus
fatd de relevanta TC / HDL ca predictor al aterosclerozei,
semnificatia raportului TC / HDL modificat indica
riscuri suplimentare in hipertensiunea arteriala indusa de
sarcind (PIH). Winkler et al. * au raportat o asociere intre
concentratia crescutd de TG plasmatic, LDL dens mic si
scaderea HDL. Nivelurile crescute de TG deja prezente
in primul trimestru din cauza hiperestrogenemiei pot
fi responsabile de cresterea LDL observata in stadiile
incipiente ale sarcinii.

Rezumat si concluzii (recomandari)

Starea gravida se caracterizeaza printr-o multitudine
de modificiri ale fiziologiei normale a femeii gravide.
Intelegerea unora dintre mecanismele majore care produc
aceste schimbdri este utild in analiza simptomelor si
problemelor care apar pe parcursul unei gestatii normale.
Atunci cand boala asociatd este prezentd, intelegerea
acestor modificari devine mai importanta prin faptul ci
ele trebuie diferentiate de modificirile fiziopatologice
provocate de procesul bolii. Interactiunea dintre boala
si fiziologia gestationala poate ingreuna diagnosticul
si managementul adecvat al femeii insdrcinate. Atunci
cand o femeie insdrcinatd necesitd terapie medicald
sau chirurgicald, serviciile consultative ale unui medic
obstetrician sau clinician instruiti in complexitatea
fiziologiei materne sunt absolut critice pentru gestionarea
corectd a problemelor clinice. Modificdrile aduse de
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organismul matern de starea de sarcina sunt importante,
deoarece in multe cazuri imitéd raspunsuri fiziopatologice
la boald. Daca constelatia modificarilor care apar in mod
normal in sarcind sunt interpretate gresit ca semne ale
proceselor bolii, femeia gravidd sau puerperald poate
fi supusa unor interventii de diagnostic si terapeutice
care nu numai cd sunt inutile, dar pot fi si periculoase
pentru mama si fat. Deoarece exista atit de multe
schimbdri specifice sistemului in cursul sarcinii, este
dificil sa se dezvolte o imagine de ansamblu fiziologicd
totala. Exista, insd, o serie de stéri fiziologice adaptative
bine descrise care produc schimbari in sistemele umane
similare cu cele observate in sarcina. Aceste stari adaptive
pot fi utilizate ca modele sau constructii pentru a ajuta
la integrarea diverselor modificéri in sistemele fiziologice
care apar pe parcursul gestatiei normale. Printre starile
fiziologice care produc modificiri de adaptare similare cu
cele observate in sarcind se numéra prezenta unei fistule
arteriovenoase de dimensiuni moderate, aclimatarea la
incalzirea crescutd a mediului sau internd si ajustarile
la nivelurile crescande ale progesteronului circulant.
Dovada crescdndd sugereazd cd TG-ul matern este un
factor nerecunoscut si mai puternic in excesul de grasimi
fetale in exces decat glucozala mamele tolerante la glucoza
cu obezitate. Dupd cum s-a descris, riscul poate apérea
devreme in sarcind si este legat atat de surse dietetice, cat
si de endogene de TGs. Datele sustin cé nivelurile de TG
sunt mai mari la femeile obeze primar si mai tarziu in
sarcind §i, mai important, compozitia corporald la nou-
néscut este foarte corelatd cu expunerea la TG matern.
Astfel, cresterea fetald in exces nu se limiteaza la sarcinile
cu GDM, iar excesul de grasime fetald nu se limiteaza la
glucoza ca substrat®®. Implicatiile terapeutice clinice pot
necesita o schimbare de paradigmi citre identificare si
tratament. Identificarea precoce sau pre-sarcind a tuturor
mamelor cu risc de suprapondere fetala poate necesita
mai multi indici de risc metabolic care includ un istoric
al unui sugar afectat anterior si care evalueaza nu numai
glucoza si cresterea in greutate pe parcursul gestatiei.
Directionarea timpurie si tratamentul indicelui de masa
corporald maternd, alimentatiei, lipidelor, IR si, probabil,
microbiomului i metabolomului matern pot fi necesare
pentru atenuarea excesului de adipozitate la nou-nascuti
si pentru a avea un impact semnificativ asupra riscului
pentru obezitatea infantild, sindrom dismetabolic si
bolile cardiovacsulare ulterior.

Criteriile de control si corijare ar fi posibile prin
schimbarea modului sdnitos de viata mentinerea
unui proces dietetic bine optimizat pe parcursul
sarcinii, precum si modelarea metodelor de corijare
medicamentoasa (biguanide, anticolesterol, statine),
aditive alimentare (proenzime, provitamine, aminoacizi)
si fitobotanice.
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MISINA A.

ADEZIUNEA LABIALA LA ADOLESCENTA

Sectia ginecologie chirurgicald, IMSP Institutul Mamei si Copilului, or. Chisindu, Moldova

REZUMAT

Cuvinte-cheie: adeziune labiali, estrogen, separare manuald, tratament.

In articol este prezentati o observatie clinica a adeziunii labiale (AL) la o adolescenti. Este prezentat un scurt reviu
a literaturii anglo-saxone, referitor la etiologia, clasificarea, diagnosticul si metodele de tratament medicamentos si

chirurgical al AL.

SUMMARY

LABIAL ADHESION IN ADOLESCENT

Key words: labial adhesion, oestrogen, manual separation, treatment.

The article presents a clinical observation of labial adhesions (LA) in adolescent. A brief review of the English-language
literature on the etiology, classification, diagnosis, and methods of drug and surgical treatment of LA is presented.

Introducere

Adeziunea labiilor mici (sinechii), cunoscute in
literatura anglo-saxond sub denumirea de fuziune
labiald (adhesions, agglutination) reprezintd fuziunea
lor partiald sau completd de-a lungul liniei medii prin
intermediul aderentelor subtiri si/sau dense [1-6].
Adeziunea labiala (AL) poate fi congenitald sau dobandita
[2]. AL congenitale apar in cazul hiperplaziei glandelor
suprarenale sau carezultatal actiuniiandrogenilor exogeni
[2,7]. AL dobandite apar in perioada de prepubertate sau
in postmenopauzd ca urmare a deficitului de estrogeni
[2-4, 8-10]. Frecventa AL la fetite de varstd prepubertatd
constituie de la 0.3% pénd la 3.3% cu apogeul in varsta de
3 luni pand la 6 ani [11].

In acelasi timp, in literatura anglo-saxond se intalnesc
cazuri destul de limitate referitor la AL la pacientele de
varstd reproductiva [1, 12-14]. Dupd datele lui Liang Z. si
coaut. (2021) in literatura anglo-saxond au fost publicate
doar 17 cazuri sporadice de AL la pacientele in vérstd de
la 15 pand la 35 de ani [14]. Luand in considratie raritatea
AL la adolescente prezentdm caz clinic propriu.

Descrierea cazului clinic

Pacienta M., 15 ani a fost internati in sectia de ginecologie
chirurgicald pentru tratament operativ. Acuze la dereglari
de mictie (urinarea se prelungeste si dupa golirea vezicii
urinare) pe parcursul ultimului an, elimindri maronii
dupéd menstruatie timp de 7-8 zile.

Menarha de la 14 ani, regulatd, moderati, dolora, timp de
4 zile, ultimul an 10-12 zile. Virgo. Ultima menstruatie
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- 07.07.2018. Starea generald relativ satisfacitoare.
TA 120/80 mm Hg, Pulsul - 76 b/min, t-36,6°. Masa
corporald - 61 kg, indltimea - 165 cm, IMC - 22.41 kg/
m2. Status localis: Organele genitale externe dezvoltate
normal. Se determind sinehii groase, netransparente care
inchid intrarea in vagin si se prelungesc pana la orificiul
extern al uretrei, acoperind o portiune din ea (fig.1).
Diagnoza: Sinehii a organelor genitale externe tip II-III
(dupéd Huseynov M, Hakalmaz AE. (2020).

In conditii aseptice si antiseptice, cu anestezie intrave-
noasid la respiratie spontand s-a efectuat prin metoda
ascutita si contondenta tractiune laterala manuala dozata
a labiilor mici cu inldturarea sinehiilor. Suprafata pligii
acoperita cu crema cu estrogeni. Perioada postoperatorie
a decurs fard particularitati, pacienta fiind externati la a
3 zi postoperator cu recomandarea de a utiliza crema cu
estrogeni timp de 4-6 saptamani. Supravegherea pacientei
peste 6 luni — asimptomatica.

Discutii

Mecanismul principal in aparitia AL este leziunea epite-
liului labiilor mici in rezultatul infectiei sau traumei si in
conditiile de hipoestrogenemie se petrece concresterea
lor pe linia mediana [1]. Factorii predispozanti la debu-
tul AL includ: (1) igiend intima inadecvata; (2) inflamatie
cronica; (3) traume acute; (4) dermatoze ale vulvei; (5)
factor mecanic [1, 2, 5]. Printre microorganismele care
provoaca aparitia AL se numara: Streptococcus grupei A,
Neisseria gonorrhea, Gardnerella vaginalis, Chlamydia
trachomatis, Trichomona vaginalis [1].
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Fig.1 (A, B, C, D). Organele genitale externe in cazul AL totale (A); inldturarea manuald a
AL (B,C); varianta finald a organelor genitale externe dupd inldturarea AL (D)

Al doilea factor declansator la debutul AL este trauma si
include traume mecanice acute la perineu, circumcizia
feminina, viol i traume cronice atunci cand se utilizeazd
scutece [1, 5]. Pentru AL la pacientele in postmenopauza
este caracteristici dezvoltarea lor pe fon de probleme
dermatologice (atrofia pronuntata a vaginului, lichen
scleros, dermatite) [2-4, 8, 10]. In literatura anglo-saxona
se intilnesc publicatii unice referitor la aparitia AL dupa
nastere prin cdile naturale [7]. In acelasi timp, in cazuri
rare AL la pacientele de varsta fertild poate aparea si fard
de vreun factor etiologic — AL idiopatice [12].

Destul de des AL pot fi asimptomatice si s se depisteze
la examenul ginecologic regulat [1, 5]. Manifestarile
clinice principale in cazul AL simptomatice (de la 10%
pana la 40%) sunt: mictiune anormald, incontinenta
urinard, picurarea urinei dupd urinare, senzatie de
golire incompletd a vezicii urinare, enurezis, urocolposi,
infectii in sistemul urinar §i simptome ale vezicii urinare
hiperactive [1, 2, 4, 5,9, 10, 12-15].

In studiile efectuate de Granada C. si coaut. [16] care a
inclus cincizeci de paciente de vérsta prepubertand (varsta
medie fiind de 19.6 luni) cu AL a fost stabilit cd procentul
de adeziuni simptomatice a fost de 62%, inclusiv in 31%
- infectiile cdilor urinare. Intr-un studiu publicat mai
tarziu, frecventa infectiilor urinare a constituit 58.7%,
acest fapt fiind mai frecvent observat in cazul AL totale si
in cazul adeziilor ingrosate [6].

Dupéd datele USG la pacientele cu AL si inchiderea
orificiului extern a uretrei se determind urind restantd
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in vezica urinari si dilatarea ureterului si sistemului de
bazinet-calice [2, 15]. Bagaranoglu S. si coaut. (2016)
au publicat un caz de dezvoltare a insuficientei renale
acute postrenale la o femeie in varstd de 92 de ani, cu
AL pe fundalul lichenului scleros [17]. Simptomele
vaginale au inclus: mancirime ale vulvei, durere si/sau
secretie vaginald, dispareunie sau apareunie $i formarea
pseudochisturilor [2, 14]. Tsianos GL. si coaut. [15] au
descris dezvoltarea piosalpinxului la o pacienta de 78 de
ani ca rezultat al AL cdreea i s-a efectuat unimomentan
anexectomie laparoscopica si separarea chirurgicald a AL.
Diagnosticul de AL se stabileste in baza unui examen
clinic minutios [1,4, 11]. Gradul AL poate fi total (pe toatd
lungimea labiilor mici) sau partial (optiunea posterioara
- intrarea in vagin este inchisé de sinehii, clitorul si uretra
raman deschise; varianta frontald - orificiul extern al
uretrei este inchis de sinehii, intrarea in vagin - partial
inchisi [1, 2, 4, 5]. In cazul AL partiale mai frecvent este
intilnitd varianta posterioard [5]. A fost observat ci la
pacientele pediatrice sinehiile implica numai labiile mici,
pe cand la pacientele postmenopauzale este posibila
implicarea si labiilor mari [2]. Pentru descrierea mai
detaliata a AL la pacientele prepubertare Dowlut-McElroy
T. si coaut. (2019) au propus o scald compozita pentru
evaluarea AL care include prevalenta aderentelor (de la 0
pénd la 4 puncte) si gradul de grosime a aderentelor (de
la 0 pana la 3) [3].

O clasificare mai detaliati a AL a fost propusd de
Huseynov M, Hakalmaz AE. (2020): tip I - tesutul
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aderentelor este subtire, transparent sau semitransparent
prin care se previd structurile vestibulare si se inlaturd la
o tractie minimala a labiilor; tip II - tesutul aderentelor
este gros si structurile vestibulare nu se prevad; tip III
- aderentele sunt groase, structurile vestibulare nu se
vad si himenul este putin concrescut cu labiile mici spre
deosebire de tipul IT; si tipul IV - principala caracteristicd
distinctiva este cd zona de fuziune nu este localizata in
linia mediang, ci este deplasatd la dreapta sau la stinga,
ca urmare a fuziunii labiilor mici la suprafata interioara a
labiilor mici contralaterale. Dupé datele autorilor din 75
de paciente cu AL, incluse in studiu tipul I a fost observat
in 48% cazuri, tipul IT - 20%, tipul III - 24% si tipul IV
- 8% [4].

Se exprimd opinia cd pacientii asimptomatici cu AL
partiald nu au nevoie de tratament chirurgical si
aceasta patologie se rezolva singurd pe masurd ce creste
estrogenul endogen [1, 16, 18]. In acelasi timp, pani
in prezent, arsenalul metodelor de tratament pentru
AL include: utilizarea locald a cremelor cu estrogen,
unguente hormonale, separarea manuald si chirurgicald
a aderentelor [1, 5, 18].

Aplicarealocaldacremelor cuestrogeniinregiunea AL este
un tratament patognomonic in cazul hipoestrogenemiei
endogene [1, 3, 5, 11, 18]. Protocolul pentru utilizarea
cremei cu estrogeni include aplicarea de una sau de doud
ori pe zi in zona AL timp de 2-6 sdptdmani. Eficacitatea
cremei cu estrogeni in AL este de la 50% la 90%, iar
recidivele sunt observate in 30% din cazuri [11, 18,
19]. La pacientele prepubertale cu tratament initial cu
cremuri cu estrogeni, doar in 26% din cazuri au prezentat
rezolutia AL dupd un singur curs de tratament. In 74%
din cazuri, au fost necesare mai multe cure de tratament,
inclusiv odatd cu trecerea la preparate hormonale si in
38% s-au efectuat separdri manuale sau chirurgicale [16].
Utilizarea locald a cremei hormonale (betametazona,
clobetasol 0,05%) este consideratdi ca o terapie de
primé linie sau ca terapie adjuvantd pentru cremele cu
estrogeni, precum si atunci cind acestea sunt ineficiente
[1, 4, 11]. Protocolul de tratament recomandat este
de 1-2 aplicatii pe zi timp de 4-6 siptimani. Efectul
pozitiv al cremelor hormonale este observat in 68-80%
din cazuri, iar rata de recurentd a AL este de 23% [1].
Efectele secundare potentiale ale utilizdrii cremurilor
hormonale sunt eritemul, foliculita si atrofia pielii [5]. In
plus fata de utilizarea de estrogeni si cremuri hormonale,
se recomanda o tractiune laterald dozatd a labiilor, care
contribuie la o rezolutie mai rapida a AL [1, 4, 11].

In cazul AL cu o anamnezi scurtd si este insotit de
simptome urologice, precum si aderente fibroase
ingrosate si netransparente se recomanda efectuarea
separdrii manuale, chirurgicale sau combinate [1, 3, 4,
5,7, 8, 10, 11, 13, 14]. Conform datelor lui Wejde E. si
coaut. (2018) la separarea manuald a AL la pacientele
prepubertare, s-a obtinut un rezultat pozitiv in 100% din
cazuri, iar recidiva a fost inregistratd in 20% din cazuri
[19].

98

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

In adezioliza chirurgicaldi a AL, se foloseste disectia
prin metode ascutite si contondente [9, 10, 14, 15, 17].
Un sir de autori sunt de parerea referitor la necesitatea
examinarii histopatologice a tesuturilor din zona AL
[9, 10, 13]. La etapa finald a separdrii chirurgicale a AL,
un sir de autori propun suturarea pielii din mucoasa
vaginald cu material de suturi sintetic absorbibil (vicryl,
3/0). [10, 12, 13, 17]. Wyman AM. si coaut. (2018) au
propus utilizarea celulozei oxigenate (Interceed®) ca o
barierd anti-aderentiald pentru prevenirea recurentei
AL dupa adhesioliza chirurgicalad [8]. Eficienta metodei
chirurgicale pentru tratamentul AL este de 100%, iar
recidivele in perioada postoperatorie tirzie au fost
inregistrate doar in 10% din cazuri [11]. Majoritatea
autorilor, dupéd separarea manuald sau chirurgicald la
persoanele cu risc crescut de recurentd, recomanda
utilizarea aplicatiilor locale de estrogeni si/sau cremelor
hormonale in perioada postoperatorie 3, 8,9, 17].
Potrivit datelor lui Bacon JL. si coaut. (2105) procentul
total de recidive dupd diferite metode de tratament este
destul de inalt, iar metoda optima de tratament a acestora
nu a fost incé stabilitd pand in prezent [1]. AL pronuntate
dupi prevalenta si grosimea aderentelor recidiveazd mai
frecvent si necesita interventii multiple si protocoale de
tratament combinate [4, 16].

Concluzii

AL la pacientele de varstd fertild prezintd o patologie
extrem de rar intalnita. Alegerea metodei de tratament
al AL trebuie si se determine in functie de prevalentd
si grosimea sinehiilor, cat si de durata si caracterul
manifestarilor clinice. Separarea chirurgicald cu aplicarea
cremelor cu estrogeni in perioada postoperatorie pare a fi
cea mai optima metoda in tratamentul AL simptomatice
la pacientele de vérsta reproductiva.
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IMIA

0,02 mg etinilestradiol, 3 mg drospirenon

Scade fluctuatiile
hormonale’

Combinatia optima pentru contraceptia planica la femeile tinere

« 0,02 mg etinilestradiol
« 3 mg drospirenon
« Regim 24+4

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI: Dimia 3 mg/0,02 mg comprimate filmate. COMPOZITIA CALITATIVA $I
CANTITATIVA: Fiecare comprimat filmat contine etinilestradiol 0,02 mq si drospi d 3 mg. 4 compri filmate placebo
(inactive) verzi: FORMA FARMACEUTICA: Comprimate filmate. Indicatii terapeutice: Contraceptie orald. Doze si mod de
administrare: Administrare orald. Comprimatele trebuie luate zilnic, aproximativ la aceeasi ord, cu putin lichid dacé este
necesar, in ordinea indicata pe blister. Utilizarea comprimatelor este continua. Se ia cate un comprimat pe zi, 28 de zile consecutiv.
Fiecare cutie ulterioara se va incepe in prima zi dupa administrarea ultimului comprimat din cutia anterioara. Sangerarea de
intrerupere incepe, de requld, dupd a 2-a sau a 3-a zi de la inceperea administrarii comprimatelor verzi placebo (ultimul rand de
comprimate) si este posibil sa nu se opreasca inaintea inceperii urmétoarei cutii. Contraindicatii:Contraceptivele hormonale
combinate (CHC) nu trebuie utilizate dacd exista una dintre afectiunile sau situatiile de mai jos. Dacé vreuna dintre afectiunile de
mai jos apare pentru prima datd in timpul administrérii CHC, administrarea acestora trebuie oprita imediat.Hipersensibilitate la
substantele active sau la oricare dintre excipienti.Hipersensibilitate la arahide sau soia. Prezenta sau riscul de tromboembolism
venos (TEV). Prezenta sau riscul de tromboembolism arterial (TEA). Prezenta sau antecedente de afectiuni hepatice severe atat
timp cat functia hepatica nu a revenit la normal. Insuficienta renald severa sau acuta. Prezenta sau antecedente de tumori
hepatice (benigne sau maligne). Existenta sau suspectarea malignitatii dependente de hormonii sexuali (de exemplu la nivelul
organelor genitale sau sanilor). Sangerari vaginale de etiologie necunoscutd. Atentionari si precautii speciale pentru

ereditar, estrogenii exogeni pot induce sau agrava simptomele angioedemului. Tulburdrile acute sau cronice ale functiei hepatice
pot necesita intreruperea utilizarii COC pana cand markerii functiei hepatice revin la normal. Reaparitia icterului colestatic si/
sau a pruritului determinat de colestaza, aparute anterior in timpul sarcinii sau al utilizarii anterioare de steroizi sexuali necesita
intreruperea COC. Agravarea depresiei endogene sau epilepsiei, a bolii Crohn si a colitei ulceroase au fost raportate in cursul
administrarii de COC. Femeile predispuse la cloasma trebuie sa evite expunerea la soare sau la radiatii ultraviolete in timpul
utilizarii COC. Comprimatele filmate active contin lactoza monohidrat 48,53 mg iar cele inactive contin lactoza anhidra 37,26 mg
per comprimat filmat. Pacientele cu afectiuni ereditare rare de intolerant la galactoza, deficitul de lactaza (Lapp) sau sindrom de
malabsorbtie la glucozd-galactoza, care urmeaza o dietd fard lactoza trebuie s& ia fin considerare aceasta cantitate. Comprimatele
filmate placebo contine agentul de colorare ,galben amurg” care poate cauza reactii alergice. Acest medicament contine lecitina
din soia 0,07 mg per comprimat. Pacientele cu hipersensibilitate la arahide sau soia nu trebuie sa utilizeze acest medicament.
Reactii adverse: S-a observat un risc crescut de evenimente trombotice si tromboembolice arteriale si venoase, inclusiv
infarct miocardic, accident vascular cerebral, atacuri ischemice tranzitorii, tromboza venoasd si embolie pulmonara la femeile
care utilizeaza CHC. La utilizatoarele de COC au fost raportate urmatoarele evenimente adverse grave: afectiuni trombembolice
venoase; afectiuni trombembolice arteriale; hipertensiune arteriald; tumori hepatice; aparitia sau agravarea unor afectiuni
pentru care nu este concludentd legdtura cu administrarea de COC: boald Crohn, colitd ulcerativa, epilepsie, miom uterin, porfirie,

utilizare: Riscul de tromboembolism venos (TEV): Riscul de tromboembolism arterlal (TEA): Studiile epidemi e
au evidentiat, de asemenea, asocierea utilizarii CHC cu un risc crescut de tromboembolism arterial (infarct miocardic) sau acudent
cerebrovascular (de exemplu, atac ischemic tranzitor, accident vascular cerebral). Evenimentele tromboembolice arteriale pot fi
letale. Tumori: In unele studii epidemiologice s-a raportat un risc crescut de neoplasm de col uterin la femeile care utilizeaza
0 perioada lunga de timp COC (>5 ani), dar inc exista controverse privind masura in care acest risc poate fi influentat de catre
comportamentul sexual si de alti factori cum ar fi virusul papiloma uman (HPV). Alte afectiuni: Femeile cu hipertrigliceridemie
sau antecedente heredocolaterale de hipertrigliceridemie pot prezenta un risc crescut de aparitie a pancreatitei in cazul utilizarii
(COC. A fost raportatd aparitia sau agravarea urmdtoarelor afectiuni atat in timpul sarcinii cat si al utilizarii COC, dar dovezile
asocierii cu utilizarea COC nu sunt concludente: icter si/sau prurit colestatic; litiaza biliara; porfirie; lupus eritematos sistemic;
sindrom hemolitic uremic; coree Sydenham; herpes gestational; pierderea auzului legata de otoscleroza. La femeile cu angioedem

lupus eri sistemic, herpes gestational, coree Sydenham, sindrom hemolitic uremic, icter colestatic; cloasma; tulburari
acute sau cronice ale functiilor hepatice ce pot necesita intreruperea utilizérii COC pana cand parametrii functiilor hepatice
revin la valori normale; la femeile cu agioedem ereditar, estrogenii exogeni pot induce sau agrava simptomele angioedemului.
NUMARUL CERTIFICATULUI DE INREGISTRARE: 23703. DATA AUTORIZARII: 13.07.2017. DATA REVIZUIRII TEXTULUI: lulie
2017. Statutul legal: Cu prescriptie medicald.
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,, Acest material publicitar este destinat persoanelor calificate sd prescrie, sd distribuie si/sau sd elibereze medicamente”
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DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI : Midiana 3 mg/0,03 mg comprimate filmate.COMPOZITIA CALITATIVA
91 CANTITATIVA: Fiecare comprimat contine drospirenona 3 mg si etinilestradiol 0,03 mg. Excipienti cu efect cunoscut:
lactozd monohidrat 48,17 mg si leciting de soia 0,070 mg. FORMA FARMACEUTICA: Comprimate filmate. Indicatii
terapeutice: Contraceptie orald. Doze si mod de administrare: Comprimatele trebuie administrate in fiecare
7, la aproximativ aceeasi ord, cu putin lichid, in ordinea indicata pe blister. Se administreaza cite un comprimat zilnic,
timp de 21 zile consecutiv. Administrarea fiecarui blister ulterior se incepe dupa un interval de 7 zile libere, interval in
care, de requld, apare sangerarea de intrerupere. De obicei, aceasta incepe in a doua sau a treia zi de la administrarea
ultimului comprimat si este posibil sa nu se opreascé inainte de inceperea urmatorului blister. Calea de administrare:
Utilizare orald. Contraindicatii: Contraceptivele hormonale combinate (CHC) nu trebuie utilizate in urmdtoarele
conditii: Hipersensibilitate la substantele active sau la oricare dintre excipientii acestuia. Hipersensibilitate la arahide
sau soia. Prezenta sau riscul de tromboembolism venos (TEV). Afectiuni hepatice severe prezente sau in antecedente,
atat timp cat functia hepaticd nu a revenit in limita valorilor normale. Insuficienta renala severa sau insuficientd renala
acutd. Tumori hepatice (benigne sau maligne) prezente sau in antecedente. Tumori maligne dependente de hormonii
sexuali cunoscute sau suspectate (de exemplu la nivelul aparatului genital sau sanilor). Sangerdri vaginale de etiologie
necunoscutd. Atentionari si precautii speciale: Atentiondri: Tulburdri circulatorii: Riscul de tromboembolism
venos (TEV). Extrem de rar s-a raportat aparitia trombozei la nivelul altor vase de sange, de exemplu venele si arterele
hepatice, mezenterice, renale sau retiniene, la utilizatoarele de CHC. Riscul de tromboembolism arterial (TEA): Studiile
epidemiologice au evidentiat, de asemenea, asocierea utilizarii CHC cu un risc crescut de tromboembolism arterial (infarct
miocardic) sau accident cerebrovascular (de exemplu, atac ischemic tranzitor, accident vascular cerebral). Evenimentele
tromboembolice arteriale pot fi letale. Tumori: Cel mai important factor de risc pentru cancerul de col uterin este prezenta
virusului papiloma uman (HPV). In unele studii epidemiologice s-a raportat un risc crescut de neoplasm de col uterin la
femeile care utilizeaza o perioada indelungata COC (> 5 ani), dar persista o controversa in ceea ce priveste gradul in care
aceastd constatare este atribuibila efectelor de confuzie ale comportamentului sexual si altor factori. Alte afectiuni:
Femeile cu hipertrigliceridemie sau antecedente heredocolaterale de hipertrigliceridemie pot prezenta un risc crescut de
pancreatita in cazul in care utilizeaza COC. Urmatoarele afectiuni au fost raportate ca pot s apard sau se pot agrava atat
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o data cu sarcina, cat si cu utilizarea COC, dar dovada unei asocieri cu utilizarea COC este neconcludenta: icter si/sau prurit
asociate cu colestaza, litiaza biliard, porfirie, lupus eritematos sistemic, sindrom hemolitic uremic, coree Sydenham, herpes
gestational, pierdere a auzului legatd de otosclerozd. La femeile cu angioedem ereditar, estrogenii exogeni pot induce sau
exacerba simptomele angioedemului. Tulburdrile acute sau cronice ale functiei hepatice pot necesita intreruperea utilizarii
(0C, pand cand testele functiei hepatice revin la valorile normale. Recurenta icterului colestatic si/sau pruritului asociat cu
colestazd, care au aparut anterior in timpul sarcinii sau utilizarii anterioare a steroizilor sexuali, necesitd intreruperea COC.
Tn timpul utilizarii COC au fost raportate agravarea depresiei, epilepsiei, bolii Crohn si colitei ulceroase. Ocazional, poate s&
apara cloasma, mai ales la femeile cu antecedente de cloasma gravidica. Femeile cu predispozitie la cloasma trebuie s evite
expunerea la soare sau radiatii ultraviolete in timpul utilizarii COC. Acest medicament contine lactozd monohidrat 48,17 mg
per comprimat. Pacientele cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactozd, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de
malabsorbtie la glucoza-galactozé nu trebuie sd utilizeze acest medicament. Acest medicament contine leciting de soia
0,070 mg per comprimat. Pacientele cu hipersensibilitate la alune sau soia nu trebuie sa utilizeze acest medicament. Reactii
adverse: La femeile care utilizeaza COC au fost raportate urmatoarele evenimente adverse grave:Hipertensiune arteriala;
Tumori hepatice; Aparitia sau agravarea unor afectiuni, pentru care asocierea cu administrarea COC nu este concludenta:
boala Crohn, colitd ulcerativa, epilepsie, migrena, miom uterin, porfirie, lupus eritematos sistemic, herpes gestational, coree
Sydenham, sindrom hemolitic- uremic, icter colestatic; Cloasma; Tulburari acute sau cronice ale functiei hepatice, care pot
necesita intreruperea tratamentului cu COC, pand cand valorile testelor functiilor hepatice revin la limita valorilor normale;
la femeile cu angioedem ereditar, estrogenii exogeni pot induce sau exacerba simptomele angioedemului. Numarul
certificatului de inregistrare: 22194 Data autorizarii: 21.12.2015 DATA REVIZUIRII TEXTULUI: Decembrie 2015.
STATUTUL LEGAL: Cu prescriptie medicald.
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DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI: Belara 2 mg/0,03 mg, comprimate filmate. COMPOZITIA CALITATIVA $I
CANTITATIVA: Un comprimat filmat contine acetat de clormadinona 2 mg (echivalent cu 1,71 mg clormadinona) si etinilestradiol
0.030 mg. FORMA FARMACEUTICA: Comprimate filmate. Indicatii terapeutice: Contraceptie hormonali. Doze si mod de
administrare: Un comprimat filmat trebuie administrat zilnic, la aceeasi ora (de preferintd seara), timp de 21 zile consecutive, urmate
de 0 pauza de 7 zile in care nu se vor administra comprimate filmate; dupd doua pana la cel mult patru zile de la administrarea ultimului
comprimat filmat, trebuie s& apara o sangerare de intrerupere, similara sangerdrii menstruale. Dupa intervalul de sapte zile in care nu se
administreaza medicamentul, tratamentul trebuie continuat cu urmétoarea cutie de Belara, indiferent daca sangerarea s-a oprit sau nu.
Comprimatele filmate trebuie scoase din blister prin apasare, la pozitia marcata cu ziua corespunzatoare din saptaména i trebuie inghitite
intregi, eventual cu putin lichid, dacd este necesar. Comprimatele filmate trebuie administrate zilnic, urménd directia indicata de sageata.
Contraindicatii: Contraceptivele hormonale combinate (CHC) nu trebuie utilizate in urmatoarele conditii. Daca una dintre afectiunile
prezentate apare pentru prima data pe perioada folosirii CHC, administrarea medicamentului trebuie intrerupta imediat: Diabet zaharat
necontrolat terapeutic;Hipertensiune arteriald necontrolaté terapeutic sau cresterea semnificativa a tensiunii arteriale (valori care
depdsesc in mod constant 140/90 mm Hg); Prezenta sau riscul de tromboembolism venos (TEV); Prezenta sau riscul de tromboembolism
arterial (TEA); Hepatitd, icter, tulburdri ale functiei hepatice pana la normalizarea valorilor functiei hepatice; Prurit generalizat,
colestaza, in special manifestate in timpul unei sarcini precedente sau al terapiei estrogenice; Sindrom Dubin-Johnson, sindrom Rotor,
tulburari ale fluxului biliar; Antecedente de tumori hepatice sau tumori hepatice actuale; Durere epigastrica severd, hepatomegalie sau

imp deh gie intra-abd Ia; Prima manife sau recurenta porfiriei (toate cele trei forme de porfirie, dar in special
porfiria dobandita); Existenta sau suspectarea de malignitati dependente de hormonii sexuali (de exemplu al organelor genitale sau al
sanilor); Tulburdri severe ale metabolismului lipidic; Pancreatita prezentd sau in antecedente, dacd este asociata cu hipertrigliceridemie
severd; Simptome de cefalee a manif pentru prima data sau aparitia mai frecventd a cefaleei neobisnuit de severd;
Tulburari senzoriale acute, de exemplu tulburari vizuale sau acustice; Tulburdri motorii (in special pareze); Cresterea frecventei crizelor
epileptice; Depresie severd; Otoscleroza agravatd in timpul sarcinilor anterioare; Amenoree inexplicabild; Hiperplazie endometriald;
Sangerdri vaginale de etiologie necunoscutd; Hipersensibilitate la acetat de clormadinona, etinilestradiol sau la oricare dintre excipientji.
Atentionari si precautii speciale: Fumatul creste riscul reactiilor adverse severe cardiovasculare in cazul utilizarii contraceptivelor
hormonale combinate (CHC). Acest risc creste odatd cu inaintarea in varstd si cu consumul de tigari si este foarte pronuntat la femei cu
varste de peste 35 ani. Femeile fumétoare cu varsta peste 35 ani trebuie sd utilizeze alte metode contraceptive. Administrarea CHC este
asociata cu un risc crescut de producere a unor afectiuni grave, cum sunt infarct miocardic, tromboembolie, accident vascular cerebral sau
tumori hepatice. Riscul morbiditatii si mortalitatii creste semnificativ in prezenta altor factori de risc, cum sunt hipertensiunea arteriala,
hiperlipidemia, obezitatea si diabetul zaharat. Tromboembolism si alte afectiuni vasculare: Rezultatele studiilor epidemiologice arata,
ca exista o conexiune dintre administrarea contraceptivelor hormonale si aparitia riscului afectiunilor tromboembolismului venos sau
arterial, de ex. infarct miocardic, apoplexie, tromboza venoasa profunda si embolie pulmonard. Aceste evenimente sunt rare. Extrem de
rar s-a raportat aparitia trombozei la nivelul altor vase de sange, de exemplu venele si arterele hepatice, mezenterice, renale sau retiniene,
la utilizatoarele de CHC. Tumori: Tn unele studii epidemiologice s-a observat cd utilizarea CHC timp indelungat poate duce la cregterea
riscului de cancer de col uterin, dar persista o controversa privind gradul in care aceasta constatare este atribuita unor factori asociati, de

: é 0,03 mq etinilestradiol si 2 mg acetat de clormadinond

..pur si simplu feminin!

exemplu comportamentului sexual sau infectia cu virusul papilomului uman (HPV). Alte afectiuni: Urmétoarele afectiuni au fost raportate
cd apar sau se agraveaza atat o datd cu sarcina, cat si cu utilizarea CH, dar dovada unei asocieri cu utilizarea CHC nu este clara: icter si/
sau prurit legate de colestaza; litiaza biliara; porfirie; lupus eritematos sistemic; sindromul hemolitic uremic; coreea Sydenham; herpes
gestational; pierderea auzului legata de otoscleroza. Precautii: Administrarea de estrogeni sau asocieri de estrogen/progesteron poate
avea efecte negative asupra anumitor afectiuni/situatii patologice. Este necesar consult medical de specialitate in urmatoarele cazuri:
epilepsie; seleroza multipla; tetanie; migrena ; astm bronsic; insuficientd cardiaca sau renald; choree minord; diabet zaharat; afectiuni
hepatice; dislipoproteinemie; boli autoimune (incluzand lupus eritematos sistemic) ; obezitate; hipertensiune arteriala; endometrioza;
boala venoasé varicoasd, flebitd; coagulopatii; mastopatie; fibrom (miom) uterin; herpes gestational; depresie; boald intestinala
inflamatorie cronicd (boala Crohn, colita ulcerativa). Reactii adverse: a) Studiile clinice cu Belara au aratat ca cele mai frecvente reactii
adverse (> 20%) au fost: sangerdri intermenstruale neregulate, microhemoragii, cefalee si mastalgii. Intr-un studiu clinic care a cuprins
1629 femei carora li s-a administrat Belara, s-au raportat urmatoarele reactii adverse.Descrierea reactiilor adverse selectate: S-au raportat
de asemenea urmatoarele reactii adverse in cazul administrarii asociate de contraceptive hormonale combinate inclusiv etinilestradiol
0,030 mg si acetat de clormadinona 2 mg: S-a observat un risc crescut de evenimente trombotice si tromboembolice arteriale si venoase,
inclusiv infarct miocardic, accident vascular cerebral, atacuri ischemice tranzitorii, trombozé venoasa si embolie pulmonara la femeile
care utilizeazd CHC. Tn unele studii s-a raportat un risc crescut de afectiuni ale tractului bilar in cazul administrarii prelungite a COC.
Existd controverse cu privire la posibilitatea formdrii unor calculi biliari in timpul tratamentului cu medicamente care contin estrogen.
Tn cazuri rare s-au observat tumori hepatice benigne iar in cazuri foarte rare, s-au observat tumori hepatice maligne dupa administrarea
contraceptivelor hormonale orale; in cazuri izolate s-au produs h gii intra-abdominale cu risc vital. Ag bolii intestinal
inflamatorii cronice (boald Crohn, colitd ulcerativd). Numarul certificatului fe inregi 21597.Data izarii: 20.03.2015.
DATA REVIZUIRII TEXTULUI: Noiembrie 2015. Statutul legal: Acest medicament se elibereaza pe baza de prescriptie medicala.
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