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Ion Daranuta
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Summary
Hemodynamic aspects in experimental hemorrhagic shock with alcoholemia
in response to resuscitation with nos-inhibitor difetur and dextran 70
Acute alcohol intoxication interferes with response reactions of the body to blood loss
and negatively influences the vascular tone and arterial blood pressure. Alcohol and its
metabolites deteriorate the basic functions of the central nervous system, including control over
the level of arterial pressure and adequate organ perfusion. Concomitant administering of
Dextran and Difetur in hemorrhagic shock with alcoholemia results in a rapid and durable
stabilizing of MAP and heart rate frequency, improving hemodynamic homeostasis.

Rezumat

Etanolismul interfereaza reactiile de raspuns ale organismului la pierderile de sange si
influenteaza negativ tonusul vascular si nivelul presiunii arteriale. Alcoolul si metabolitii
acestuia deterioreaza functiile de baza ale sistemului nervos central, inclusiv controlul nivelului
presiunii arteriale si perfuzia adecvatd a organelor.Administrarea concomitentd a solutiilor
Dextran si Difetur, in reuscitarea socului hemoragic pe fondal de alcoolemie, induce o restabilire
rapidd si de durata a PAM si a frecventei contractiilor cardiace, ameliorand homeostazia
hemodinamica.

Actualitate

Gravitatea socului hemoragic la persoanele intoxicate cu etanol este mai inaltd decat la
persoanele fard alcoolemie, rata mortalitdtii fiind mai mare in populatia pacientilor intoxicati cu
etanol. Cu toate acestea, actualmente sunt insuficient cunoscute mecanismele prin care alcoolul
interfereazd reactiile organismului si farmacodimanica preparatelor farmacologice utilizate in
procesul de resuscitare in cadrul socului hemoragic. Multitudinea verigilor patogenetice
implicate in declansarea si extinderea leziunilor celulare in cadrul socului hemoragic cu
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alcoolemie si 1n perioada de reperfuzie impune fortificarea arsenalului remediilor utilizate in
resuscitarea socului hemoragic cu etanolism acut.

Impactul intoxicatiei acute cu alcool asupra organismului in cadrul traumatismelor de
diferita origine este studiat insuficient, persoanele cu alcoolemie fiind predispuse unor leziuni
mult mai severe. Datele din literatura releva ca intoxicatia acutd cu alcool interfereaza reactiile
de raspuns ale organismului la pierderile de sange si influenteaza negativ tonusul vascular si
nivelul presiunii arterialea [1,2,4,5]. Alcoolul si metabolitii acestuia deterioreaza functiile de
baza ale sistemului nervos central, inclusiv controlul nivelului presiunii arteriale si perfuzia
adecvatd a organelor. Elaborarea si adoptarea unor tactici de exigenta terapeutica patogenetica in
tratamentul socului hemoragic asociat cu etanolism acut, devine actuald si oportuna, datorita
faptului ca in procesul de resuscitare, etanolul poate interfera negativ farmacodinamica
preparatelor medicamentoase

Scopul acestui studiu a constat in elucidarea modificarilor hemodinamice in socul
hemoragic experimental pe fondal de alcoolemie si testarea eficientei resuscitarii prin
administrarea combinatiei Dextran- Difetur

Materiale si metode

Pentru realizarea experimentelor au fost utilizati 60 sobolani albi Animalele au avut
conditii standarde de intretinere: temperatura mediului constanta (21-22°C), umiditatea aerului
stabila, regimul Intuneric-lumina (12:12 ore), plasate solitar in cusca.

In conformitate cu obiectivele studiului animalele de laborator au fost divizate in
urmatoarele loturi:

e Lotul I (n=10)- lotul martor.

e Lotul II (n=10)- animalele supuse socul hemoragic pe fondal de intoxicatie acuta cu
alcohol.

e Lotul III (n=10)- animalele supuse socului hemoragic timp de 120 minute si
resuscitate prin terapia de infuzie cu Dextran 70.

e Lotul IV (n=10) - animalele supuse socului hemoragic timp de 120 minute si
resuscitate prin terapia de infuzie cu inhibitorul nitic oxid sintazei.

e Lotul V (n=10) - animalele supuse socului hemoragic timp de 120 minute si
resuscitate prin terapia de infuzie cu inhibitorul nitic oxid sintazei + Dextran 70.

e Lotul VI (n=10)- animalele supuse socului hemoragic timp de 120 minute si
resuscitate prin infuzie cu Na Cl .

Sobolanii au fost anesteziati (administrare i/p) cu solutie de cloral hidrat 4% (350mg/kg).

Prin abord inghinal pe dreapta au fost detectate artera si vena femurala, care au fost separate
si legaturate distal. Cateterele folosite pentru canulare au fost confectionate din tub de
polietilena PE 20 inserat in PE 50 (Sigma) si heparinizate (10 IU/ml). Dupa ce au fost
introduse in artera si vena, capatul distal al cateterelor, prin tunel subcutanat a fost
exteriorizat n aria interscapulara .

Socul hemoragic (SH) a fost reprodus prin efuzia a 30% din volumul total de sange din
vena femurald. Volumul total de sange a fost calculat conform formulei:

VTS = 0,06 X MC + 0,77

VTS- volumul total de sdnge ; MC- masa corporala.

Intoxicatia acuta cu alcool a fost modelatd prin administrarea intraperitoneala a etanolului
de 20% in doza de 3g/kg cu 60 minute pand la hemoragie (nivelul alcoolemiei 170 +/- 50
mg/dL).

Evaluarea presiunii arteriale medii si a frecventei contractiilor cardiace a fost efectuata cu
ajutorul sistemului computerizat TSE (Technical & Scientific Equipment, Bad Homburg,
Germany), programul de lucru BM.

Difetur (Raviten) si Dextran 70 s-a administrat intravenos in doza de 20 mg si 15 ml -kg
masa corporala.
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Rezultate si discutii

Evaluarea presiunii arteriale medii la resuscitarea sobolanilor cu soc hemoragic si
intoxicati cu etanol, la minutul 5 dupa administrarea combinatiei Difetur si Dextran 70 (fig.1) a
apreciat o crestere semnificativdi cu 67% (p<0,05) a nivelului presiunii arteriale medii
comparativ cu nivelul PAM la animalele resuscitate cu sol. NaCl 0,9%, si o crestere cu 47%
(p<0,05) 1in raport cu valoarea presiunii arteriale medii la animalele resuscitate cu Dextran 70.
La aceasta perioada de timp, PAM la animalele cu SH resuscitate prin Dextran 70 si Difetur nu a
prezentat modificari semnificative comparativ cu nivelul PAM la animalele resuscitate cu
Difetur dar numai o tendinta nesemnificativa spre crestere.

La 90 minute dupa resuscitare, lotul de animale resuscitate prin combinatia solutiei
coloidale si a inhibitorului iNOS a prezentat un nivel crescut cu 26% (p<0,05) a presiunii
arteriale medii comparativ cu lotul resuscitat cu NaCl 0,9% si o crestere de 27% (p<0,05) in
raport cu nivelul PAM la animalele resuscitate cu Dextran. In raport cu nivelul PAM la
animalele resuscitate cu Difetur, combinatia Dextran- Difetur a demonstrat numai o crestere
nesemnificativa cu 3%.
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Figura 1. Dinamica presiunii arteriale medii Tn socul hemoragic cu alcoolemie resuscitat prin
combinatia Difetur si Dextran.

La 5 minute dupa administrarea combinatiei sol. Difetur si Dextran 70 sobolanilor cu soc
hemoragic si alcoolemie frecventa contractiilor cardiace a constituit 349+ 7,6 batdi pe minut
versus 541+25,8 frecventa contractiilor cardiace la sobolanii resuscitati cu sol. NaCl 0,9%, ceea
ce prezinta o micsorare veridicd cu 36% (p<0,05) (fig.2). Aceeasi tendinta a fost observata si la
sfarsitul perioadei de resuscitare (90 min), cand FCC a constituit 393+10,9 batdi pe minut
comparativ cu 533+19,9 batai pe minut, ceea ce indicd o micsorare veridica cu 27% (p<0,05).
La minutul 5 dupd administrarea sol. Dextran si Difetur frecventa contractiilor cardiace la
sobolani a apreciat numai o tendintd nesemnificativa de crestere in raport cu FCC la animalele
din lotul cu soc hemoragic cu alcoolemie si resuscitate cu Difetur si o scadere semnificativa cu
39% (p<0,05) comparativ cu lotul animalelor resuscitate cu Dextran 70. Perioada de 90 minute
dupa resuscitare prin combinatia Dextran -Difetur a consemnat o micsorare veridica cu 15%
(p<0,05) a frecventei contractiilor cardiace atdt comparativ cu frecventa contractiilor cardiace
din lotul animalelor resuscitate cu Difetur cat si cu 33% (p<0,05) in raport cu FCC din lotul
animalelor resuscitate cu Dextran. Modificarile frecventei contractiilor cardiace sunt in
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concordantd cu nivelul presiunii arteriale medii la animalele cu soc hemoragic si alcoolemie
resuscitate prin administrarea combinatiei solugiilor Dextran si Difetur.

Deficitul de lichide, ritmul administrarii si eficacitatea acestora se stabileste in raport cu
raspunsul hemodinamic, apreciat prin masurarea frecventa a nivelului presiunii arteriale, a
frecventei contractiilor cardiace si a diurezei. Cu toate ca initial, animalele cu soc hemoragic si
alcoolemie prezentau un nivel redus al presiunii arteriale, combinatia Dextran- Difetur administrata
a crescut nivelul presiunii arteriale medii comparativ cu nivelul PAM apreciat in loturile de
animale cu soc si etanolism acut resuscitate cu solutie NaCl 0,9%, solutie Dextran 70 si resuscitate
cu Difetur. Restabilirea valorilor normale ale parametrilor amintiti indicd normalizarea
sindromului hemodinamic si succesul desocarii la persoanele cu soc hemoragic si soc hemoragic
cu alcoolemie.
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Figura 2. Modificarea frecventei contractiilor cardiace in socul hemoragic cu alcoolemie
resuscitat prin combinatia Difetur si Dextran 70.

Concluzie

Tratamentul prin administrarea concomitenta a solutiilor Dextran si Difetur, in reuscitarea
socului hemoragic pe fondal de alcoolemie, induce o restabilire rapida si de durata a PAM si a
frecventei contractiilor cardiace, ameliorand homeostazia hemodinamica.
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STATUTUL BIOCHIMIC SI IMUN LA PACIENTII CU SEPSIS
Danu Glavan, Valeriu Cuciuc, Veronica Cernit
Catedra Fiziopatologie si Fiziopatologie Clinica, USMF “Nicolae Testemitanu”

Summary
Biochemical and immune status in patients with sepsis

Sepsis is considered one of the leading causes of death worldwide. It is a complex
pathophysiological disorder arising from systemic inflammatory response to infection. The
defense in sepsis consists of innate and adaptive immune system responses. White blood cells
(WBC) participate actively in this response. Their mediators and enzymes fight with the
infection, but they also injure the endothelium and other structures, producing multi-organ
failure syndrome with sequels in the biochemical analysis. The aim of this study was the
evaluation of immunological and biochemical status of patients diagnosed with sepsis syndrome.

Rezumat

Sepsisul este considerat una din cauzele principale ale mortalitatii in lume. Acest sindrom
este o tulburare fiziopatologicd complexa ce rezultd din raspunsul inflamator sistemic la o
infectie. Apdrarea in sepsis constd din raspunsul imunitdtii Tnnascute si dobindite. La aceasta
participa activ leucocitele. Mediatorii si enzimele lor lupta cu infectia, dar, deasemenea, lezeaza
endoteliul s1 alte structuri, ducind la sindromul insuficientei multiple de organe cu repercusiuni
in analizele biochimice. Scopul acestui studiu a fost evaluarea statutului imunologic si biochimic
la pacientii diagnosticati cu sepsis.

Introducere

Sepsisul reprezintd o problema majora cu care se confrunta zi de zi specialistii unitatilor de
terapie intensiva, morbiditatea §i mortalitatea fiind in contind crestere. Conform datelor
European Society of Intensive Care Medicine / Society of Critical Care Medicine si International
Sepsis Forum, sepsisul constituie 18 milioane cazuri anual in lume cu rata generald a mortalitatii
de aproximativ 30% (dupa datele “Campania de Supravietuire in Sepsis” (Barcelona, 2002)).

Sepsisul este o tulburare fiziopatologicd complexa. Definitia lui a fost expusa dezbaterilor pe
parcursul mai multor decenii. Definitia actualda a sepsisului a fost propusa in anul 1992 la
Conferinta de Consens a ACCP/SCCM, potrivit careia sepsisul este raspunsul inflamator
sistemic la infectie.

Réspunsul sistemic inflamator reflecta vastitatea mecanismelor sanogenetice primare si
secundare care au drept scop mentinerea constantei mediului intern si amplificd raspunsul
imunoinflamator al organismului la infectie. Anvergura raspunsului imun defensiv al
organismului este extrem de larga si antreneaza atat mecanisme celulare cat si umorale.

Mecanismele umorale sint determinate de activarea mediatorilor plasmatici astfel ca factorul
Hageman, sistemul complement, sistemul kalicrein-kininic precum si cascada coagularii. Acestia
din urma vor initia mecanisme moleculare la nivel de genom celular cu sinteza de citokine, prin
intermediul activarii NF-kB (nucleus factor kapa-B).

Activarea exagerata a celulelor producatoare de citokine poate cauza o eliberare excesiva de
interleukine si a altor mediatori ai inflamatiei, initiind o reactie agresiva de raspuns inflamator
sistemic din partea organismului. De mentionat ca participarea mediatorilor sus-numifi in
procesul inflamator poate fi examinati ca o reactie de adaptare a organismului la agresiune. In
conditiile in care aceasta reactie devine incontrolabilda (esecul adaptarii), sistemul imun este
alterat si se produce procesul septic.
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