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ADNOTARE

Gaitur Alexandr. ,,Diagnosticul si tratamentul apendicitei acute la batrani”, teza pentru
obtinerea titlului stiintific de doctor in stiinte medicale, Chisinau, 2024.

Teza este expusa pe 169 pagini, consta din introducere, 5 capitole, concluzii generale,
recomandari practice, 78 tabele, 48 figuri, 165 surse bibliografice. La tema tezei au fost publicate
8 lucrari stiintifice.

Cuvinte-cheie: apendicita acuta, scor diagnostic, batrani
Domeniul de studiu: 321.13 — chirurgie

Scopul cercetarii: Ameliorarea rezultatelor tratamentului cu perfectarea conduitei
diagnostico-curative prin elaborarea unui scor diagnostic al apendicitei acute distructive la
varstnici.
Obiectivele studiului: (1)Studierea particularitdtilor clinice si paraclinice ale AA la pacientii
batrani, aspectele organizationale si juridice de utilizare a SD in AA si efectuarea unei analize
metodologice comparative a scorurilor existente; (2)Validarea scorurilor standardizate prin
formularea principiilor metodologice unificate de crearea SD A A, algoritmilor de implementare si
evaluarea comparativa a acestora in determinarea diagnosticului si conduitei medicale la varstnicii
cu AA; (3)Elaborarea unui scor de diagnosticare cu algoritmul clinico-paraclinic propriu de
aplicare, creat pe baza principiilor metodologice comune, avand ca scop diagnosticarea AA
distructive la varstnici; (4)Studierea eficacitatii SD AA elaborat prin evaluarea comparativa cu
diagnosticul clinic traditional nestandardizat al AA si cu SD AA Alvarado; (5)Concretizarea tacticii
medico-chirurgicale la pacientii cu apendicita acuta la o varstd inaintata.
Noutatea si originalitatea cercetarii: Pentru prima data sunt evaluate aspectele organizationale
si juridice de utilizare a SD 1n AA la batrani efectuandu-se o analizd metodologica sistematica a
acestora. Au fost formulate principiile metodologice unificate pentru crearea unui SD Tn AA, au
fost introduse noi definitii pentru formarea si evaluarea comparativa a eficacitatii unui SD in AA
si au fost determinati parametri optimi ai acestora. In baza unor noi principii metodologice, luand
in considerare formele distructive de AA, a fost creat SD AA la batrani si un algoritm de
implementare clinica. S-a efectuat evaluarea SD AA creat in functie de ,,factorii de risc” stabiliti
pentru diagnosticul AA. A fost efectuata o evaluare comparativa a SD in AA creat si al algoritmului
sau cu diagnosticul clinic nestandardizat al AA si SD AA Alvarado.
Problema stiintifica aplicativa solutionata in cadrul studiului prezentat consta in estimarea
informativitatii metodelor de diagnostic, precum si clinic nestandardizat, SD AA Alvarado la
batrdni in comparatie cu SD nou elaborat, directionate spre argumentarea managementului
optimal, reducerea letalitatii si morbiditdtii postoperatorii, recuperare rapidd si eficientd cu
restabilirea calitatii vietii.
Implementarea rezultatelor stiintifice: In baza acestui studiu au fost implementate noi metode
de diagnostic si tratament al pacientilor batrani cu apendicita acuta in sectia de chirurgie al IMSP
SCM ,,Sf. Arh. Mihail” (or. Chisindu, Republica Moldova) si in procesul didactic al catedrei de
chirurgie nr. 1 ,,Nicolae Anestiadi” a IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu”.



AJTHOTALIMSA

laiityp Anexkcanap. ,/JluarHocTuka M JieyeHHe OCTPOro ANMEHAMUIUTA Y MOKHJIBIX”,
JUCCepTallis Ha COUCKAaHUE YUYEHOM CTENEH! KaHIu1aTa MeAuIMHCKUX Hayk, Kumunes, 2024.

Huccepranust usnokeHa Ha 169 cTpaHWIaX, COCTOMT W3 BBEACHHS, 5 TJIaB, OOIIUX
BBIBOJIOB, NMPAKTHYECKUX pEKOMEHanuu, 78 Ttabmui, 48 pucyHka, 165 OuOmmorpadudeckux
UCTOYHUKOB. [lo Teme nuccepranuu omyOIMKOBaHO BOCEMb HAYYHBIX padoT.

KuroueBble cjioBa: OCTPHIi anMeHaUINT, AUATHOCTUYECKas 1IKaJla, MOXKWION BO3pacT

OoJaacTb o0yvenus: 321.13 - xupyprus

Heap wucciegoBanus: YIyuylluTh pe3yJbTaThl JICUEHUS 3a CYET COBEPIICHCTBOBAHUS
JMAarHOCTHKH | JICYEHUS IyTeM pa3pabOTKH TMAarHOCTUYECKOH IIKaJIbl OCTPOTro AECTPYKTUBHOTO
anmeHIULNTa Y TTOKUJIBIX JIFOJICH.

3agaum ucciaegoBanusi: (1) M3yunTh KIMHUYECKHE M NapakiuHU4Yeckue ocodeHHocTH OA 'y
MOXKUJIBIX TIAlIMEHTOB, OPraHU3alMOHHO-IPaBOBble acnekThl ucnosb3oBanus JIII mpu OA u
MIPOBECTHU CPABHHUTEIBHBIM METOIOJIOTUYECKAN aHAIIN3 CYIIECTBYIOIINX OAJIBHBIX OIEHOK; (2)
Banupgauuss ~— craHgapTU3MpPOBaHHBIX ~ OLEHOK  IyTeM dbopMynupoBaHUs €IMHBIX
METOJI0JIOTUYECKUX MpUHIMIOB co3nanus UIJ[ npu OA, anropuTMoB HUX NPUMEHEHMS] U HX
CPaBHUTEJIHHOW OIICHKHU MPU OMPECIICHUU AUArH03a U JIe4eOHOT0 MOBEICHUS Y MOXKHUIIBIX ¢ AA;
(3) Pa3paboTka coOBpeMEHHOM KIMHHYECKOH OICHKU M KIIMHUKO-TIapa KJIMHHYECKOTO aIrOpuTMa
ee MPUMEHEHUs, OCHOBAaHHbBIX HA €MHBIX METOAO0JIOTHUECKUX MPUHIUTIAX, I TUarHOCTHKH OA
y noxuiblX; (4) M3yuuts 3¢dextuBHOCTh pazpadboranHor Il OA myrem cpaBHHTEIHHOU
OIIEHKHU C TPAJUIIMOHHOW HECTaHIAPTU3UPOBAHHON KiMHUYecKoi nuarnoctukoit OA u (LI OA
AnbBapano; (5) KonkperusupoBaTb MEIUKO-XUPYPIMUECKYIO TAKTUKY BEIEHUS MALUEHTOB C
OCTPBIM aNNEHAUIIUTOM B MOKHIIIOM BO3PACTE.

HoBu3Ha 1 OpUrHHAJIBLHOCTDH MCCJIeJ0BaHusA: BriepBbie OLleHEHbl OpraHU3al[MOHHO-IIPABOBbIE
acniekTsl ucnonb3oBanuss I/l nmpu OA y mOXHIBIX JTIOAEH W MPOBENEH HX CHCTEMHBII
MeTroaoioruueckuit anaians. CHopmMyInpoBaHbl €AMHBIE METO0JIOTMYECKUE IPUHIIUIIBI CO3/TaHUS
JUI B OA, BBeAcHBbI HOBBIE OmNpenesneHus A (GOPMUPOBAHUS U CPABHUTEIBHOW OLIEHKH
spdextuBHocTr I B OA u ompeneneHsl X ONTHMAaNbHBIE MapameTpel. Ha ocHOBE HOBBIX
METOA0JIOIMYECKUX MPHUHIIUIIOB, C yU4eTOM JecTpyKTHBHBIX ¢opM OA, cozmansl I npu OA y
MOXKUJIBIX M aJITOPUTM KIMHH4YecKoro npuMmeHnenus. [lposenena onenka co3mannoro LI OA B
COOTBETCTBUM C YCTaHOBJIEHHBIMU ,,pakTopamu pucka’ nuarHoctuku OA. Ha ocHoBe
MIPEJIOKEHHOT0 aJropUTMa IpOBEJeHa CpaBHUTENbHas oleHka coszganHoro I AA wu ero
JITOpUTMa C HECTAaHAAPTU3UPOBAHHBIM KIMHNYecKUM quarHozoM OA u JIIII OA no AnbsBapano.
OcHoBHasi mpuUKIagHas HayyHas 3ajadya, penlaeMas B IPEICTAaBICHHOM MCCIEI0BAHUU,
3aKJIIOYaeTcsl B  OLEHKE MH()OPMAaTHUBHOCTH JIMAaTHOCTUYECKMX METOJOB, a  TaKke
HeCTaHAapTU3upoBaHHOTO KiauHu4eckoro, I AnsBapano OA y noXXUIIBIX JTH0A€H B CpPaBHEHUU
c BHOBb paspaboranHbiM /JIIII, HampaBieHHBIM Ha apryMeHTAalMIO ONTHUMAJIbHOI'O BEJICHMS,
CHIDKEHHE IOCJICONEPAlMOHHON JIETAIbHOCTH M 3a0ojieBaeMoCTH, ObicTpoe M 3¢ (EKTUBHOE
BBI3JIOPOBJIEHNE C BOCCTAHOBJIEHUEM KAa4e€CTBA KU3HH.

BHenpenue HayuyHbIX pe3yabraToB: Ha ocHOBaHMM TNpPOBENEHHOTO MCCIEIO0BAaHUS HOBBIE

METO/Ibl IUATHOCTUKU W JICUCHUSI MOKHWIIBIX MAIMEHTOB C OCTPBIM ANIECHANIUTOM BHEIPEHHI B
npakTuieckoi padore xupyprudeckoro otaeneHuss KMb ,,Cs. Apx. Muxauna” u B yueOHOM
nporiecce kadenpsl Xupypruu N1 um. Huxonas Anectuanu ['ocyaapcTBeHHOT0 YHHBEPCUTETA
Menunmnel u1 @apmannn uM.Hukonas Tectemuniany Peciy6muku Momnosa.



ADNOTATION
Gaitur Alexandr. ,,Diagnosis and treatment of acute appendicitis in the elderly”. Thesis for
obtaining the scientific title of PhD in Medical Sciences, Chisinau, 2024.

The thesis is presented on 169 pages, consists of introduction, 5 chapters, general
conclusions, practical recommendations, 78 tables, 48 figures, 165 bibliographical sources. Eight
scientific papers have been published on the thesis topic.

Keywords: acute appendicitis, diagnostic score, elderly

Field of study: 321.13 - surgery

Research aim: To improve patient outcomes by developing a diagnostic score that can enhance
the diagnosis and treatment of acute destructive appendicitis in elderly patients.

Objectives of the research: (1) To study the clinical and paraclinical features of AA in elderly
patients, the organisational and legal aspects of using SD in AA and to perform a comparative
methodological analysis of existing scores; (2) To validate standardised scores by formulating
unified methodological principles for the creation of AA DS, their implementation algorithms and
their comparative evaluation in determining the diagnosis and medical management in elderly
patients with AA; (3) To develop a contemporary clinical score and its clinical-paraclinical
application algorithm, based on common methodological principles, for the diagnosis of AA in
elderly patients; (4) To study the effectiveness of the developed AA DS by comparative evaluation
with the traditional non-standardised clinical diagnosis of AA and the Alvarado AA DS; (5) To
concretise the medical-surgical tactics in patients with acute appendicitis in the elderly.

Novelty and originality of the research: For the first time the organizational and legal aspects of
the use of DS in AA in elderly people are evaluated and a systematic methodological analysis of
these aspects is carried out. Unified methodological principles for the creation of an DS in AA
have been formulated, new definitions for the formation and comparative evaluation of the
effectiveness of an DS in AA have been introduced and their optimal parameters have been
determined. An algorithm of clinical implementation has been developed based on new
methodological principles, taking into account the destructive forms of AA and AA DS in the
elderly. The AA DS created has been evaluated according to established risk factors for AA
diagnosis. A comparative evaluation of the created AA DS and its algorithm has been performed
against the non-standardized clinical diagnosis of AA and the Alvarado AA DS.

The research intends to evaluate the effectiveness of diagnostic methods and compare the non-
standardized clinical approach of DS AA Alvarado with the newly developed DS. The objective
is to facilitate optimal management, minimize postoperative morbidity and mortality, and achieve
a prompt and efficient recovery with restored quality of life.

The application of these scientific results. The new diagnostic and treatment methods for acute
appendicitis in elderly patients have been implemented in surgery departments of including IMSP
SCM ,,St. Archangel Mihail” in Chisindu, and in the curriculum of Surgery in the Department of
Surgery no.l ,,Nicolae Anestiadi” of the State University of Medicine and Pharmacy ,,Nicolae
Testemitanu”, Republic of Moldova.
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INTRODUCERE
Actualitate. Apendicita acutd (AA) la batrani rdmane o provocare pentru un chirurg in practica
cotidiana. In tarile europene si in SUA apendicita acuti este cea mai frecventa urgenta chirurgicald
abdominala. ,,Sansa” de a face apendicita acuta pe parcursul vietii este de 7% [7, 9-12]. Frecventa
apendicitei acute la batrani variaza de la 0.3 la 6%, iar bolnavii peste 60 ani reprezintd 1% din
pacientii apendicectomizati [10,14].

De la prima descriere din 1839, de Bright si Addison, a tabloului clinic al AA, principala
metoda a diagnostic ramane cea clinica, care se bazeaza pe colectarea anamnezei si determinarea
simptomelor locale si generale ale bolii [10-13]. Experienta clinicd vasta a facut posibila concluzia
ca este absolut necesara efectuarea apendicectomiei pentru formele distructive de AA. Clasificarile
clinice actuale ale AA contin in continuare conceptul de forme nedistructive de AA, iar ghidurile
clinice si recomandarile pentru tratamentul acesteea permit apendicectomia pentru formele
nedistructive de AA, a caror proportie variaza de la 20 la 40% [15, 16]. Frecventa complicatiilor
potoperatorii pentru AA nedistructive este mai mare decat dupa apendicectomia 1n apendicita
distructiva de 1.5-3 ori [17, 18, 20].

In prezent criteriul pe baza ciruia un individ este plasat in categoria batranilor, este unul
exclusiv cronologic, formal, o persoand fiind consideratd batrana, dupa varstd de 60 de ani.
Conform datelor OMS, s-a impus impartirea persoanelor in varstd in urmatoarele 3 subgrupuri:
batranii tineri (young-old) intre 60 si 74 de ani, batranii medii (middle-old) intre 74 si 85 de ani si
batranii batrani (old-old) cu varsta de peste 85 de ani [1]. Procesele de involutie generald si locala
a organismului uman favorizeazd dezvoltarea apendicitiei acute distructive la pacientii batrani si
varstnici. Morfologic, apendicita acuta la batrani, comparativ cu persoanele tinere, se
caracterizeaza prin necroza tuturor straturilor apendicelui vermicular (AV), indeosebi a mucoasei.
Acest fapt este determinat de afectarea aterosclerotica a vaselor apendicelui si a atrofiei aparatului
limfatic. La varstnici mai des se intalneste perforatia apendicelui, in lumen fiind prezenti coproliti
si puroi [21-24]. Conceptul lui McBurney (1891) precum ca este imposibil de determinat
preoperator diagnosticul morfologic al apendicelui vermicular, reiesind numai din datele clinice
este actual pand in prezent [25]. La varstnici modificarile morfologice sunt in discordantd cu
tabloul clinic si sunt datorate atat reactivitdtii scazute a organismului, cat si rapiditatii decurgerii
modificarilor in apendicele vermicular. La majoritatea pacientilor nu se poate determina cu
precizie debutul bolii care evolueaza cu un sindrom algic abdominal si febril slab manifestat [25,
27-29].

Problema apendicitei acute la batrani este amprentatd si de patologiile concomitente, care

influenteazad evolutia si tabloul clinic, respectiv prognosticul, deseori fiind cauza principald a
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complicatiilor postoperatorii si chiar a cazurilor letale. Leucocitoza clasica in AA la batrani este
un semn infidel.

Pana in prezent, nu au fost formulate standarde de diagnostic pentru AA si chiar conceptul
de ,,suficientd” a sferei masurilor de diagnostic. Actualmente In diagnosticarea AA creste rolul
investigatiilor paraclinice. USG cu semnele clasice — simptom de ,,tintd”, determinarea structurii
tubulare, incomprimabile, lipsa peristaltismului, precum si marirea in diametru a apendicelui
vermicular mai mult de 7 mm are o sensibilitate de 89.4% si specificitate de 95.2% in stabilirea
diagnosticului [30, 32, 34]. CT se impune prin sensibilitatea de 88,5% si specificitatea de 98.1%,
neajunsurile acestei metode fiind costul, iradierea, complicatiile de la introducerea intravenoasa a
substantei de contrast, insuficienta renald, accesibilitatea redusdi. RMN ,a demonstrat”
inofensivitatea inaltd a acestei metode de diagnostic, chiar si la femei gravide, sensibilitatea si
specificitatea fiind de 90.5-98.6% [31]. Laparoscopia diagnostica (LP) are o sensibilitate si
precizie de 99.3% si, respectiv, 99.7%, excluzand necesitatea interventiei chirurgicale la un pacient
varstnic tarat [35]. Rata erorilor dupa laparoscopia diagnostica este de la 1.7 la 8.5%, fiind datorata
vizualizdrii incomplete si dificile a apendicelui vermicular [36].

Primul scor in diagnosticarea AA a fost creat in 1983 de catre Ira Teicher si colab., care a
permis, in conformitate cu datele oferite de autori, ca 38% din apendicectomiile ,,negative” sa fie
evitate [117]. De atunci, au fost propuse mai mult de doudzeci de scoruri de diagnostic (SD) diferite
ale AA. Totusi acestea nu au devenit principala metoda de diagnostic a apendicitei acute. Scorurile
de diagnostic (SD) — Teicher, Alvarado, Ripasa, Samuel, Kharbanda, Scorul AIRS, Lintula,
Eskelinen, au fost create pentru a standardiza diagnosticul clinic si a micsora numarul de
apendicectomii negative [111 - 117]. In general, aceste scoruri s-au dovedit a fi utile pentru
imbundtdtirea rezultatelor clinice, In procesul de diagnosticare la copii si copii-maturi, inclusiv
reducand rata de apendicectomii negative si minimalizind expunerea la radiatii, precum si la
investigatii neintemeiate. Insa validitatea acestor scoruri la persoanele in etate nu este inca studiata.
SD propuse anterior au fost compilate pe baza clasificarilor AA cu includerea atat a formelor
distructive, cat si a celor nedistructive de AA. Acest lucru a condus la un numar excesiv de mare
(pana la 53.8%) de apendectomii in formele nedistructive de AA, ceea ce pune la indoiald
rezultatele obtinute de autori [43].

Evolutia lentd, cu clinica saraca, adresarea tardiva dupd ajutor medical, conduce la cresterea
ratei complicatiilor [44]. Erorile de diagnostic duc atat la operatii neintemeiate, care cresc durata
incapacitatii de munca si costul tratamentului, precum si dezvoltarea in perioada postoperatorie
tardivad a bolii aderentiale, eventratiilor, cat si la acordarea intarziatd a tratamentului chirurgical
necesar, frecventa acestora fiind de 23-34.5% [45, 46, 48]. Erorile de diagnostic in cazul AA la

batrani au loc 1n 12-31% cazuri, indeosebi la etapa prespitaliceasca acest indice fiind de 70% [49,
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50]. Peritonita este cauza principald de deces la batrani cu AA 1n 68%, pe cand la bolnavii tineri
si maturi este de 3%. Letalitatea in peritonita secundara apendicitei acute la batrani este de 0.21%.
La pacientii cu varsta de peste 70 de ani jumatate din apendicite sunt perforate, mortalitatea
constituind 30% [9-10].

Rezumand cele expuse anterior, frecventa naltd de imbolnavire, dificultatile de diagnostic,
complicatiile evolutive legate de adresarea tardivd, pe fonul unei rate inalte de patologii
concomitente, letalitatea Tnalta, concluzionam ca AA la batrani, in aspect de diagnostic si conduita
medico-chirurgicald, ramane o problema actuala.

Péana in prezent nu a fost determinata importanta organizationald si juridica a scorurilor
diagnostice In AA la varstnici. Nu a fost formulata o bazd metodologica unificatd pentru crearea
unor SD in AA si a algoritmilor acestora. Nu exista o evaluare a eficacitatii clinice a acestora 1n
functie de ,,factorii de risc” in diagnosticul AA.

Astfel necesitatea imbunatatirii diagnosticului si a rezultatelor tratamentului in formele
distructive ale AA prin formularea unor baze organizationale si legale de utilizarea SD in AA,
sistematizarea principiilor metodologice de creare si evaluare comparativa a acestora, determina
relevanta studiului.

Scopul studiului: Ameliorarea rezultatelor tratamentului apendicitei acute cu perfectarea
conduitei diagnostico-curative prin elaborarea unui scor diagnostic al apendicitei acute distructive
la varstnici.

Obiectivele studiului:

1. Studierea particularitatilor clinico-paraclinice ale AA la pacientii batrani si efectuarea unei

analize metodologice comparative a scorurilor existente.

2. Validarea scorurilor standardizate prin formularea principiilor metodologice unificate de
creare a SD AA distructive, algoritmilor de implementare si evaluarea comparativa a
acestora pentru determinarea diagnosticului si conduitei medicale la varstnici.

3. Elaborarea unui scor de diagnosticare cu algoritmul clinico-paraclinic propriu de aplicare,
creat pe baza principiilor metodologice comune, avand ca scop diagnosticarea AA
distructive la varstnici.

4. Studierea eficacitatii SD AA distructive nou elaborat prin analiza comparativd cu
diagnosticul clinic traditional nestandardizat al AA si cu SD AA Alvarado.

5. Concretizarea tacticii medico-chirurgicale la pacientii cu apendicitd acuta la varstnici prin

elaborarea algoritmului diagnostico-curativ.

Metodologia cercetarii stiintifice: Cercetarea in cauza prezintd un studiu prospectiv,

nerandomizat, unicentrist, bazat pe analiza rezultatelor experientei comune a catedrei Chirurgie
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nr.1 ,,Nicolae Anestiadi” a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”
(bazele clinice IMSP Institutul de Medicina Urgentd si IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfantul
Arhanghel Mihail”) in diagnosticul si tratamentul apendicitei acute la batrani.

Noutatea cercetarii stiintifice. Pentru prima data sunt evaluate aspectele de aplicare a SD
in AA la batrani efectuandu-se o analiza metodologica sistematica a acestora. Au fost formulate
principiile metodologice unificate pentru crearea unui SD nou in AA distructiva, au fost introduse
noi definitii pentru formarea si evaluarea comparativa a eficacitatii acestuia si au fost determinati
parametri optimi de aplicare. In baza unor noi principii metodologice, luand in considerare formele
distructive ale AA, a fost creat un nou SD AA la batrani cu un algoritm de implementare clinica.
S-a efectuat evaluarea SD AA elaborat in functie de ,,factorii de risc” stabiliti pentru diagnosticul
AA. Pe baza algoritmului propus a fost efectuatd o evaluare comparativa a SD in AA elaborat cu
algoritmul existent in diagnosticul clinic traditional, precum si al SD Alvarado.

Problema stiintifica aplicativa solutionati in cadrul studiului prezent consta in estimarea
informativitatii metodelor de diagnostic, precum clinic nestandardizat, in baza SD AA Alvarado
la batrani comparativ cu SD AA distructive nou elaborat, directionate spre argumentarea
managementului optimal, reducerea letalitatii si morbiditatii postoperatorii.

Semnificatia teoretici si valoarea aplicativi a lucrdrii: Scorul de diagnostic nou
elaborat al AA distructive la batrani permite imbunatatirea diagnosticului AA, in comparatie cu
metoda clinicd nestandardizatd de diagnosticare utilizatd traditional si cu SD AA Alvarado.
Eficacitatea clinica a acestuia nu depinde de astfel de ,,factori de risc” ca: obezitatea, localizarea
atipica a AV, ceea ce face posibild reducerea ingrijirilor medicale prin reducerea numarului de
spitalizari si operatii inutile pentru AA.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere:

Cercetarea In cauza reprezinta un studiu de analiza a 224 de pacienti bétrani cu diagnosticul de
apendicitd acutd, varsta medie fiind de 76+1.6 ani (95% CI: 75.25- 77.91). AA la acestia este
caracterizata printr-un tablou clinic voalat de simptomatologia patologiilor concomitente, avand
un grad inalt al indicelui de comorbiditate si adresabilitate scazutd (p<0.001).

Studiul a demonstrat un rol deosebit in certitudinea diagnosticului apartine intervalului de timp de
la debutul bolii pana la internare in stationar, variind intre <6 ore si > 48 ore. Astfel spitalizarea
oportund a pacientilor batrani cu suspectie de apendicitd acutad creeaza conditii favorabile pentru
efectuarea unui diagnostic corect, in special la pacientii cu comorbiditati severe.

Concluzionand rezultatele studiului privind indicatiile si tratamentul chirurgical, consideram ca
este necesara directionarea a atentiei asupra diagnosticdrii formelor distructive ale AA, deoarece

formele nedistructive nu au indicatii pentru tratamentul chirurgical [10, 11]. Utilizarea SD AA,
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care s-au format inclusiv cu includerea formelor nedistructive ale AA, a condus la cresterea
numarului rezultatelor fals-pozitive si in consecinta — la apendicectomii ,,negative”.

Scorurile de diagnostic si algoritmii acestora sunt standarde stiintifice pentru diagnosticarea AA,
a caror formare si evaluare comparativa ar trebui sa se efectueze pe baza indicatorilor propusi, a
principiilor metodologice si a algoritmilor comuni la pacientii batrani. Analiza structurala a SD
AA elaborate anterior a relevat inconsecventa acestora cu principiile comune propuse de formare,
lipsa concentrarii asupra diagnosticarii AA cu admiterea pand la 53.8% din apendicectomii in
formele nedistructive de AA, ceea nu este acceptabil la pacientii in varsta.

SD AA nou elaborat si algoritmul de aplicare a acestuia la persoanele batrane vizeaza
diagnosticarea AA distructive si este dezvoltat in conformitate cu cerintele metodologice unificate
propuse pentru crearea scorurilor diagnostice.

SD AA nou elaborat a ardtat o eficientd clinica mai mare in diagnosticarea AA distructive la batrani
cu o sensibilitate de pana la 93.15% comparativ cu metoda clinica nestandardizata si SD AA
Alvarado independent de ,,factorii de risc” (obezitatea, localizarea AV).

Implementarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele acestui studiu au fost implementate in
diagnosticul si tratamentul pacientilor batrani cu apendicita acuta in sectie de chirurgie al IMSP
SCM ,,Sf. Arh. Mihail” (or. Chisindu, Republica Moldova) si in procesul didactic la catedra de
Chirurgie nr.1 ,Nicolae Anestiadi” a IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu” din Republica Moldova.

Aprobarea lucrarii. Rezultatale stiintifice obtinute in prezentul studiu au fost raportate si
discutate in cadrul forurilor stiintifice nationale si internationale:

Zilele Universitatii de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” (Chisinau, 2019);
Congresul National de Chirurgie (Sinaia, Romania, 2022);
Zilele medicale ale Spitalului Municipal de Urgenta Moinesti (a XVII-a editie), Teorie versus
practica medicala in abordarea pacientului post-pandemie (Moinesti, Romania, 2022);
Zilele medicale ale Spitalului Clinic Municipal ,,Sfantul Arhanghel Mihail” (I-a editie), (Chisinau,
2022);
Al XIV-lea Congres al Asociatiei Chirurgilor,,Nicolae Anestiadi” sial IV-lea Congres al Societatii
de Endoscopie, Chirurgie Miniminvaziva si Ultrasonografie ,,V.M.Gutu” din Republica Moldova.
(Chisinau, 2023);
The 16th Edition of EUROINVENT European Exibition of Creativity and Innovation, (8 June,
lasi, Roménia, 2024).

Rezultatele tezei au fost discutate si aprobate la sedinta catedrei de Chirurgie nr.1 ,,Nicolae

Anestiadi” a Universitatii de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica
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Moldova (proces verbal nr.7 din 18.01.2024), sedinta Seminarului stiintific de profil ,,321.
Medicind generald, Specialitatea 321.13 Chirurgie; 321.14 Chirurgie pediatrica; 321.22 Urologie
si andrologie” (proces verbal nr.3.1 din 21.02.2024).

Publicatiile la tema tezei. La tema tezei au fost publicate 9 lucrari stiintifice, dintre care
articole 1n reviste din Registrul National al registrelor de profil — 3, materiale/teze la conferinte
internationale (peste hotare) —3, materiale/teze la conferinte internationale din republica — 1,
materiale/teze la conferinte republicane cu participare internationala — 1, cercificate de Inregistrare
la saloane de inventii — 1. Numadrul publicatiilor fara coautori — 3, inclusiv articole in reviste — 2.

Sumarul compartimentelor tezei. Teza este compusa pe 169 pagini de text si include adnotari
in limbile romana, rusd si engleza, lista abrevierilor, lista figurilor si tabelelor, introducere, 5
capitole, concluzii, recomandari practice, bibliografie cu 165 surse, anexe, declaratia privind
asumarea raspunderii, CV-ul autorului. Materialul iconografic contine 78 tabele si 48 figuri.

In partea introductiva a lucrarii sunt prezentate actualitatea si importanta stiintifico-practica a
problemei abordate, scopul, obiectivele, noutatea stiintificad, importanta teoreticd si valoarea
aplicativa a lucrarii, aprobarea rezultatelor.

In capitolul 1 ,,Aspecte contemporane in managementul apendicitei acute la bitrani”
sunt prezentate minutios datele analizei si sintezei surselor bibliografice de baza privind evolutia
managementului apendicitei acute la batrani. Au fost reflectate datele literaturii de specialitate
privind particulritatile de complianta la tratament, calitatea vietii si aspectele organizatorice si
juridice de utilizare a scorurilor de diagnosticare a apendicitei acute. Este expusa analiza
metodologicd structural-comparativd a scorurilor de diagnostic existente utilizate In apendicita
acutd. In baza sintezei rezultatelor cercetirilor stiintifice publicate este demonstrati varietatea
largd a optiunilor de diagnostic utilizate, cu evidentierea unelor lacune si controverse in
fundamentarea teoretica si realizarea practicd a managementului chirurgical.

In capitolul 2 ,,Caracteristica materialului clinic si metode de cercetare” este expusi
succint caracteristica generald a cercetdrii, modalitatea de formare a esantionului de studiu,
caracteristica materialului clinic. Este descris design-ul cercetarii si protocolul investigatiilor de
laborator si examindrilor instrumentale utilizate. Se prezintd scenariul de procesare statistica a
materialului informational acumulat.

Capitolul 3 ,,Abordari in diagnosticul si conduita medico-chirurgicala in apendicita
acuta la batrani” este destinat analizei datelor clinice si paraclinice a bolnavilor din lotul de studiu
obtinute la etapa de spitalizare. In baza analizei datelor statistice multivariationale au fost
identificate criteriile clinice, paraclinice si de laborator cele mai caracteristice pentru apendicita

acuta la batrani.
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In capitolul 4 ,,Crearea unui scor nou de diagnosticare a apendicitei acute distructive
la batrani si al algoritmului de implementare clinicd” sunt descrise etapele formarii scorului
nou de diagnosticare a apendicitei acute la batrani. A fost elaborat algoritmul aplicabil in noul scor
de diagnosticare, fiind determinate criteriile de diagnostic incluse 1n scor.

In capitolul 5 ,,Studiul eficientei clinice al scorului de diagnostic nou elaborat al
apendicitei acute distructive la varstnici” sunt descrise rezultatele aplicarii scorului diagnostic
nou elaborat la pacientii din lotul de control. A fost efectuata evaluarea comparativa a indicatorilor
de eficacitate a scorului de diagnosticare elaborat. Au fost cercetati factorii de risc in diagnosticul
AA, evaluat impactul acestora asupra eficacitatii scorului SD AA nou elaborat.

Sinteza rezultatelor obtinute prezintd rezultatele de baza ale cercetarii stiintifice
confruntate cu datele prezentate in lucrarile stiintifice similare.

Cuvinte-cheie: apendicita acutd, batrani, diagnostic, scor de diagnosticare
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. 1. ASPECTE CONTEMPORANE o
IN MANAGEMENTUL APENDICITEI ACUTE LA BATRANI
1.1.  Gerontologie. Geriatrie. Generalitati

Etimologia cuvantului ,,batran” provine din limba latina (veteranus = betranus). Latinescul
veteranus s-a transformat In betranus, iar odatd cu formarea limbii romane s-a transformat in
,batran”. Existd insd o multitudine de alti termeni, atat in limba engleza, cat si in limba romana,
care sunt utilizati pentru a desemna o persoana consideratd ,,batrana” [1]. Notiunea de ,,varsta
inaintata” se utilizeaza pentru acea perioada din viata omului care urmeaza dupa maturitate si fine
pana la sfarsitul existentei sale. Persoana este numita ,,varstnica”, iar aceasta perioada mai este
numita si varsta a treia, perioada de involutie, perioada de batranete sau senescentd. in societatea
romaneasca actuald, atunci cdnd mentionam cuvantul ,,varstnic”, ne gandim la o persoana de peste
60 de ani, care a ajuns la varsta pensiondrii. De cele mai multe ori termenul este asociat cu
diminuarea abilitatilor fizice si uneori chiar psihice. Daca in secolul al XVIII-lea media vietii nu
depasea 30 ani, astazi aceasta atinge la femei 82 de ani, iar la barbati 74 de ani, ceea ce insecamna
ca tot mai mult ,,omul isi adjudeca parcele de eternitate” [2]. Data fiind aceasta stare de lucruri,
OMS a plasat printre imperativele timpului nostru, aldturi de problema maladiilor cardiace, a
cancerului, SIDA, a alcoolismului si fenomenul Tmbatranirii. O problema incd disputatd o
constituie precizarea datei ce marcheaza debutul senescentei. Opinia cea mai vehiculatd in
literatura de specialitate opereaza distinctia intre: o faza de pre-senescentd (46-60 ani sau 50-65
ani) si una de senescenta (dupa 60 sau 65 ani). Nu lipsesc nici opiniile care plaseaza debutul
perioadei geriatrice la 70 de ani sau chiar 75 ani. Desigur, daca privim lucrurile din perspectiva
varstei de pensionare, etatea de 60 de ani reuneste cele mai multe sufragii (fiind inclusiv cea
validatda de ONU) [3, 4]. Organizatia Mondiala a Sanatatii considera ca: persoane in varsta sunt
persoanele cu varste cuprinse intre 60 si 74 de ani; persoane batrane sunt persoanele cu varste
cuprinse intre 75 s1 90 de ani; persoane foarte batrane sunt persoanele cu varste de peste 90 de ani.
In conceptiile medico-sociale franceze se vorbeste de vérsta a treia: dupd 65 de ani (la noi
corespunde varstei pensionarii barbatilor); varsta a patra: dupa 75 de ani. Cea mai uzuald forma de
clasificare a batranetii cuprinde: stadiul de trecere spre batranete: de la 60-74 de ani; stadiul
batranetii medii: 75-84 ani; stadiul marii batraneti: peste 85 de ani (OMS, 2013) [5].

In ultimele decenii interesul pentru gerontologie a crescut semnificativ. Acest lucru se
explica prin faptul cd, printre cele mai stringente probleme cu care se confruntd comunitatea
mondiala, a aparut problema imbatranirii populatiei. Conform datelor ONU, 1n anul 2000 numarul
persoanelor cu varsta peste 60 de ani a atins 610 milioane de oameni, iar pand in anul 2025 va

depisi un miliard, ceea ce va reprezenta 15% din populatia totald. In multe tari dezvoltate ale lumii
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numarul persoanelor in varsta de 80 de ani si mai mult este in crestere. O imbatranire accentuata a
populatiei este cea mai importanta problema in viata oricarui stat [6].

Speranta de viata este durata medie a vietii unui individ sau numarul mediu de ani de viata
ramasi la o anumita varsta. Speranta de viata influenteaza foarte mult criteriile utilizate pentru a
selecta grupul de studiu. Oamenii traiesc in medie 39.5 ani in Swaziland (tara din sudul Africii) si
81 de ani in Japonia. Potrivit datelor publicate de Biroul National de Statisticd, durata medie a
vietii In Republica Moldova in anul 2013 a constituit 71.9 ani (la barbati — 68.1 si la femei — 75.6
ani), in anul 2021 a constituit 69.5 ani (65.2 si, respectiv, 73.1 ani). In comparatie, conform datelor
Eurostat (biroul de statistica al Uniunii Europene) in 2021 speranta de viata la nastere in Uniunea
Europeana a atins 80.1 ani — cu 11.1 ani mai mult decat in Republica Moldova in acelasi an.
Organizatia Natiunilor Unite considera ca batrinetea este varsta de 60 de ani [7]. In schimb, un
raport comun din 2001 al Institutului National pentru Imbitranire din SUA si al Biroului Regional
pentru Africa al Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS) din 2001 a stabilit Tnceputul batranetii
in Africa Subsahariana la 50 de ani [6]. Acest prag mai mic provine in primul rand dintr-un mod
diferit de a vedea batranetea in natiunile in curs de dezvoltare. Aceasta cifra este afectatd in mod
semnificativ de ratele mai scazute ale sperantei de viatd in intreaga lume in curs de dezvoltare [7].

Imbatranirea populatiei europene este in crestere graduala, avertizeaza Eurostat. Conform
datelor Institutului National de Statistica al Italiei, in Europa persoanele mai batrane de 65 de ani
vor reprezenta 27% in 2030 si in 2050 procentul va fi de 33.6%. In literaturd existd mai multe
definitii ale pacientilor varstnici fard criterii clare si definite. In general, majoritatea cercetirilor
considera varstnici, toti pacientii peste 60 de ani, dar existd o eterogenitate semnificativa.

In general, majoritatea cercetarilor considera varstnici, toti pacientii peste 60 de ani, dar
exista o eterogenitate semnificativd. Mai mult, OMS a publicat recent o noud limitd de varsta
pentru batrani, 75 de ani. Fondatorul statisticii medicale, W Farr, scria la mijlocul secolului al
XIX-lea ca [162]:
pand la 20 de ani, o persoana are varsta copildriei, este perioada cresterii si acumularii
cunostintelor.
de la 20 la 40 de ani — este varsta de a avea si a creste copii
de la 40 la 60 de ani — este perioada de intelectualitate, pricepere, cetatenie si intelepciune
legislativa,
de la 60 la 80 de ani este perioada recunoasterii meritelor.
de la 80 la 100 de ani, perioadd numita batranete onorabila.

O astfel de subdiviziune este apropiata de clasificarea varstei moderne adoptatd de Oficiul
Regional OMS pentru Europa (Kiev, 1953), conform careia:

varsta de la 45 la 59 de ani este considerata varsta medie
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de la 60 la 74 de ani este recunoscuta ca batranete precoce — batranii-tineri ,,young-old”
de la 75 la 84 de ani — senila, batrani-medii ,,middle-old”
de la 85 de ani si peste — subiectii sunt numiti batrani-batrani ,,0ld-old”

In 2015, Organizatia Mondiald a Sanatatii din cadrul Organizatiei Natiunilor Unite a revizuit
oficial standardele de varsta. O persoana este acum considerata tanara inainte de varsta de 44 de
ani. Conform noii clasificari de varsta:
varsta tanara este de la 25 la 44 de ani
varsta mijlocie este de 44-60 de ani
varsta inaintata este de 60-75 de ani
varsta senild este de 75-90 de ani
varsta longeviva este dupa 90 de ani [5].

Definitia varstnicilor nu se poate baza doar pe varsta cronologica, ci ar trebui sa se bazeze
pe mai multi factori care determind varsta biologicd. Acesti factori sunt greu masurati si nu sunt
disponibile definitii clare si obiective. Ca si particularitate de varstd in evaluarea severitatii
patologiei concomitente la varstnici se utilizeazad Indexul Comorboditatii Charlson (ICC), care
reprezintd sistemul de punctaj cu evaluarea nivelului de comorbiditate, ludnd In considerare atat
numarul, cat si severitatea celor 19 conditii a patologiei de baza, riscul relativ si permite
prognozarea rezultatelor precoce si la distanta, cum ar fi durata de spitalizare si rata de mortalitate,
etc. [11, 32]. Criteriile de apreciere a ICC sunt prezentate in tabelul 1.1.

Tabelul 1.1. Criteriile de apreciere al ICC

Nr. Patologia Scor, puncte
1 Infarct miocardic in anamneza 1
2 Insuficienta cardiaca congestiva 1
3. Boli vasculare periferice 1
4 Boli cerebrovasculare (cu exceptia hemiplegiei) cu sechele 1
minore sau fard, ischemie tranzitorie
5 Dementd, deficit cognitiv cronic 1
6. Boli cronice pulmonare 1
7. Maladia ulceroasa 1
8 Boli hepatice usoare (fira HTP, inclusiv hepatita cronicd) 1
9. Diabet zaharat (fird complicatii) 1
10. Hipertensiunea arteriala 1
11. Depresia 1
12. Utilizarea Warfarinei 1
13. Diabet zaharat complicat 2
14. Ulcere cutanate/ celulita 2
15. Hemiplegie (sau paraplegie) 2
16. Patologie renald medie-severa (creatinina >3 mg% (265 2
mmol/l), dializa, transplant, sindrom uremic)
17. Boli hepatice medie-severd, inclusiv HTP cu/fard hemoragie 3
18. Tumori cu/fara metastaze 6
19. SIDA 6
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Ca sistem de codificare a comorbiditatii se utilizeaza cel propus de Charlson in modificarea
din 2008, conform caruia se noteaza cele patru grupe ale ICC:
0 puncte — comobiditate lipseste;

1-2 puncte — ICC minor;
3-4 puncte — ICC moderat;
Peste 5 puncte — ICC inalt.

Cresterea scorului determind o crestere sensibild a morbiditétii si mortalitatii, astfel, in
studiul lui Charlson letalitatea in primul grup a constituit 12%, in al doilea —26%, al treilea — 52%
si ICC 1nalt — 86% [32]. Ulterior, Charlson a propus de a utiliza ICC in combinatie cu varsta,
forméand un index unic de la aceste doud, contribuind astfel la cresterea preciziei de predictie
(Tabelul 1.2.).

Tabelul 1.2. Punctajul ICC in functie de varsta

Varsta, ani Scor
0-49 0
50-59 1
60-69 2
70-79 3
80-89 4
90-99 5

1.2. Apendicita acuta la batrani — generalitati

Epidemiologia si rezultatele apendicitei acute la pacientii varstnici sunt foarte diferite de
populatia mai tanara. Pacientii varstnici cu apendicitd acutd au prezentat o precizie diagnostica mai
scazuta, o intarziere mai mare de la debutul si admiterea simptomelor, o ratd de perforare mai
mare, 0 ratd mai mare a complicatiilor postoperatorii, o mortalitate mai mare i un risc mai mare
de cancer de colon si apendiceal.

Dupa adolescentd, incidenta apendicitei acute (AA) scade odata cu cresterea varstei [8].
Printre pacientii care acuza dureri abdominale acute in Departamentul de Urgentd (DU),
aproximativ 15% dintre pacientii cu varsta peste 60 de ani vor avea un diagnostic final de
apendicitd acuta, comparativ cu aproape 30% dintre pacientii mai tineri [9]. Cu toate acestea,
epidemiologia si rezultatele tratamentului apendicitei acute la varstnici sunt foarte diferite de cele
in populatia mai tanira. In primul rand, in fata unei scaderi a incidentei apendicita la varstnici este
impovarata de o mortalitate semnificativ mai mare [10], care atinge 8% 1n randul pacientilor cu
varsta peste 60 de ani [9], comparativ cu o ratad cuprinsd intre 0 si 1% in randul pacientilor mai
tineri. Intr-un studiu observational amplu pe 164.579 de pacienti cu apendiciti acuti, varsta mai

mare de 60 de ani a fost factor de risc semnificativ pentru mortalitate la analiza multivariata [10].
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Mai mult ca atat potrivit tuturor autorilor, pacientii varstnici au fost semnificativ mai
predispusi decat alte grupe de varsta sa aiba apendicitd complicatd cu perforatie sau abces. Rata
apendicitei complicate variaza intre 18 si 70% [9, 11-31] (comparativ cu o rata cuprinsa intre 3 si
29% 1n randul celor cu varsta sub 60 de ani). Motivul pentru acest risc elevat de perforatie ar putea
fi scleroza vasculara, pe care apendicele vermiform la pacientii varstnici o dezvolta, precum si
ingustarea lumenului prin fibroza. La acesti pacienti straturile musculare sunt infiltrate cu grasime
si existd o slabiciune structurald cu tendintd spre perforatie precoce [13]. Aceste constatari
impreuna cu retardarea diagnosticului si a tratamentului, ar putea explica o evolutie mai agresiva
a bolii la acest contingent populational.

O alta constatare in randul populatiei varstnice cu apendicitd acutd este rata mai mica a
diagnosticului preoperator corect comparativ cu populatia mai tanara [11, 15, 16, 29], cu o precizie
diagnostica raportatd (definitd ca procentul de apendice inldturate cu tablou histologic de
apendicitd acutd din numarul total de apendicectomii efectuate) de 64% la pacientii de peste 60 de
ani comparativ cu 78% la alte grupe de varsta [16]. Mai mult ca atat, in aproape toate studiile
incluse timpul mediu de la debutul simptomelor pana la internare si de la internarea in stationar a
fost mai mare la pacientii varstnici decat la cei mai tineri [9, 13, 15, 19, 30, 31].

Concentrandu-se pe apendicectomie, comparativ cu pacientii tineri, pacientii varstnici sunt
impovarati de o mortalitate postoperatorie mai mare [28, 32], o morbiditate postoperatorie mai
mare [19, 28], o duratd mai lunga de spitalizare [19], un timp operator mai lung [19], o ratd mai
mica a apendicectomiei laparoscopice [19, 21, 27] si un risc mai mare de a efectua proceduri mai
complexe [21]. Intr-un mare studiu suedez pe mai mult de 117.000 de pacienti, rata mortalitatii
cazurilor dupa apendicectomie a fost puternic influentatd de varsta, cu o crestere de trei ori pentru
fiecare deceniu de varsta ajungand la mai mult de 16% la nonagenari [32]. in cele din urma, rata
complicatiilor la varstnici cu apendicectomie negativa a fost semnificativ mai mare decat la
pacientii mai tineri (25% fata de 3%, p<0.05) [9].

In pofida faptului cd apendicita acuta este mai frecventi la copii si adultii tineri, odati cu
imbdatranirea populatiei occidentale, in urmatorii ani apendicita acutd la pacientii varstnici va
deveni probabil mai frecventa. In ultimii ani au fost raportate probleme majore in ce priveste
managementul AA la batrani privind problema spitalizarii intarziate in spital, diagnosticulului,
stabilirii indicatiilor pentru apendicectomie, momentul optim pentru apendicectomie,
antibioticoterapie pre — si postoperatorie [34]. In acest sens a fost efectuati cercetarea literaturii de
specialitate pe marginea a sapte subiecte principale in ce priveste apendicita acuta la batrani: (1)
diagnosticul; (2) managementul non-operator al AA necomplicate; (3) momentul apendicectomiei

si problema intarzierii spitalizarii in stationar; (4) tratamentul chirurgical; (5) clasificarea
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intraoperatorie a AA; (6) gestionarea AAD (distructive) ca perforatie, flegmon sau abces si (7)

antibioticoprofilaxia, precum si tratamentul antibiotic postoperator.

1.3. Problema diagnosticului apendicitei acute la batrani

Evaluarea criteriilor clinice, scorurilor de diagnostic existente. Sistemele existente de
evaluare clinicd n-au suficienta precizie diagnostica pentru diagnosticul apendicitei acute la
pacientii varstnici. Scorul Alvarado este cel mai studiat scor. Valabilitatea sa la pacientii adulti si
copii a fost rezumata intr-o meta-analiza recentd [94], care a inclus 5960 de pacienti in 29 de studii.
Potrivit lui Ohle si coaut. (2011), performanta scorului depinde de valoarea limita: un scor clinic
limita mai mic de cinci poate fi aplicat pentru a ,,exclude” apendicita cu o sensibilitate de 99% (I
95% 97-99%) si o specificitate de 43% (36-51%). Conform ghidurilor de la Ierusalim la pacientii
adulti scorul Alvarado (scor cu limita < 5) este suficient de sensibil pentru a exclude apendicita
acutd, dar nu este suficient de specific in diagnosticarea acesteia [34]. Cu toate acestea, scorul
Alvarado a fost dezvoltat pe baza modelului de prezentare, a variabilelor clinice si de laborator ale
unei populatii tinere (varsta medie 23.4-25.9 ani) [84].

Un studiu interventional prospectiv recent si un studiu randomizat [35] a declarat ca
clasificarea riscului bazata pe raspunsul inflamator al apendicitei (scorul AIR) poate reduce in
sigurantd utilizarea imagisticii diagnostice si internarea in spital a pacientilor cu suspectie la
apendicitd, dar acest studiu se bazeaza pe populatia generala. Putine studii au evaluat
aplicabilitatea scorurilor de apendicitd existente la populatia varstnica [12, 86]. Un studiu
retrospectiv pe 96 de pacienti cu mai mult de 60 de ani a aratat ca utilizarea sistemului de notare
Alvarado, cu o limita de 5, mentine fiabilitatea la pacientii varstnici [12]. De fapt, marea majoritate
a pacientilor cu apendicitd confirmatd (86.6%) au avut un scor Alvarado cuprins Intre 5 si 8 puncte,
40% obtinand fie 5, fie 6. Conform acestor date, scorurile Alvarado variind de la 5 la 10 ar trebui
sa corespunda riscului ridicat de apendicita la varstnici. Un alt studiu retrospectiv pe 41 de pacienti
cu varsta peste 65 de ani, a aratat o zona sub curba (ASC) a scorului Alvarado pentru aceste
populatii de 96.9%, cu valori predictive de 100% negative si pozitive ale celor doud puncte limita
de 3 51 6 [86].

Scorul Alvarado apendicitei acute (AA) stratificd pacientii in trei grupuri: risc ridicat,
intermediar si scazut. Scorul s-a dovedit a fi un instrument fiabil pentru stratificarea pacientilor in
imagistica selectivi, ceea ce conduce la o ratd scizuti de apendicectomie negativa. Intr-un studiu
prospectiv care a inrolat 829 de adulti cu suspectie de AA, 58% dintre pacientii cu AA confirmata
histologic au avut o valoare a scorului de cel putin 16 si au fost clasificati ca grup cu probabilitate
mare, cu specificitate de 93%. Pacientii cu un scor sub 11 au fost clasificati ca avand o probabilitate

scazuta de AA. Doar 4% dintre pacientii cu AA au avut un scor sub 11 si niciunul dintre ei nu a
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avut AA complicati. In schimb, 54% dintre pacientii non-AA au avut un scor sub 11. Zona de sub
curba ROC a fost semnificativ mai mare cu noul scor 0.882 comparativ cu ASC a scorului
Alvarado 0.79 si scorul AIR 0.81 [111].

Diagnosticul de apendicita acuta nu se poate baza doar pe semnele si simptomele clinice la
pacientii varstnici. La pacientii adulti testele de laborator ale raspunsului inflamator si simptomele
clinice ale iritatiei peritoneale si migrarii durerii sunt cele mai forte si discriminatorii simptome
care trebuie incluse in evaluarea diagnostica a pacientilor cu apendicita suspectata [34].

Conform celor mai multe studii incluse In randul pacientilor varstnici, existd o ratd mai
mica de diagnostic preoperator corect al apendicitei acute comparativ cu populatia mai tanara [11,
15, 16, 29]. Mai mult ca atat in aproape toate studiile incluse, timpul mediu de la debutul
simptomelor pana la internare si de la internare la operatie, a fost mai mare la pacientii varstnici
decat la cei mai tineri [9, 13, 15, 19, 31]. Exista inca controverse cu privire la faptul ca intarzierea
spitalizarii la pacientii varstnici diferd semnificativ de cei din grupele de varsta mai tinere [9, 13,
15].

Potrivit unor autori [12, 31] triada tipica a migrarii durerii in cadranul inferior drept de
scurtd durata, febra si leucocitoza este rar observatd. Multi pacienti varstnici cu apendicita acuta
au semne si simptome compatibile cu ileusul sau ocluzia intestinald [9, 15]. Sensibilitatea in
cadranul inferior drept, greata si varsaturile sunt frecvente [15]. Rata raportatd a prezentei febrei
variaza intre 30 si 80% [9, 12, 15]. Cu toate acestea, doar o minoritate dintre pacienti prezinta toate
semnele si simptomele tipice impreuna [15]. Potrivit altor autori, apendicita nu se prezinta atipic
la pacientii varstnici. Dimpotriva, simptomele si semnele reflecta severitatea bolii abdominale,
intarzierea interndrii in spital si rata ridicatd a perforatiilor [9]. Intr-adevir, in randul pacientilor
varstnici se Inregistreaza semnificativ mai multe semne si simptome de peritonitd (distensie
abdominala, dureri difuze abdominale si semne de iritare peritoneald, tumord abdominalad
palpabild) [9]. Probabil comorbiditatea si medicatia concomitentd pot complica si mai mult
diagnosticul.

Analiza eficacitatii clinice a SD AA, relatatd anterior, demonstreaza ca acestea se bazeaza
pe concepte invechite si indicatii extinse, nerezonabile pentru laparotomie si apendicectomie.
Astfel, in articolul original al lui Alvarado AA determinatd histopatologic ca AA simpla a fost
stabilita la 108 din 227 de pacienti implicati in studiu, ceea ce constituie 47.6% de interventii
chirurgicale [105]. Spre exemplu, N.E. Tzanakis in lotul de evaluare a SD AA la 70(53.8%) din
130 de pacienti operati, a constatat diagnostic histopatologic de AA simpla [56]. Astfel, rezultatele
utilizdrii DS AA nu pot fi categoric considerate acceptabile in conditiile moderne de diagnostic si

tratament a AA. In tabelul 1.3. sunt prezentate sumar SD AA elaborate pana in prezent.
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Tabelul 1.3. Scoruri diagnostice a apendicitei acute elaborate pana in prezent

Indicatorii SD AA
—
S| 2| 3%
g | g | | E2
. .. . o .. s S > L E
Scor (autori) Metode de investigatie a | Conditiile elaborarii | = 5 kS s S
pacientilor (populatia) = b= > g2
Sl 4| 5| B3
n n A, =
Lintula [109] Examinarea clinica Copii 90 89 89 Nu s-a
determinat
Teicher [117] Examinarea clinica Maturi 88.5 | 833 | 85.6 Nu s-a
Analiza generala de singe determinat
Alvarado Examinarea clinica Maturi 89.7 | 76.3 | 82.1 47
[105] Analiza generala de singe
Christian Examinarea clinica Maturi 85.1 | 85.1 | 85.1 Nu s-a
[118] Analiza generala de singe determinat
Eskelinen Examinarea clinica Maturi 82.8 | 92.1 | 88.1 Nu s-a
[115] Analiza generala de sange determinat
RIPASA Examinarea clinica Maturi 88 67 80.5 Nu s-a
[119] Analiza generala de sange (populatia asiatica) determinat
Analiza general de urind
Tzanakis Examinarea clinica Maturi 954 | 974 | 96.5 53.8
[114] Analiza generald de sange
USG
Ohmann Examinarea clinica Copii — maturi 742 | 55.8 83 35
[112] Analiza generald de sange
Analiza general de urind
Izbicki Examinarea clinica Copii — maturi 76.2 | 84.2 87 40
[113] Analiza generald de sange
Analiza general de urina

Aspectele metodologice ale SD AA in detalii vor fi reflectate in capitolele urmatoare. Cu
toate acestea, SD AA pand in prezent nu au primit o acceptare si legalizare juridica, ceea ce
limiteaza radical utilizarea acestora in medicina practica. Astfel, in Protocolul Clinic National
»Apendicita acutd la adult” este prezentata o abordare de rutina a diagnosticului AA, iar conceptul
SD AA este reflectat doar ca o oportunitate diagnostica suplimentara pentru chirurg, fiind indicat
SD AA clinic Alvarado, care nu este testat separat pe populatia varstnica. in pofida similitudinii
aparente a SD AA, a criteriilor selectate, crearea SD s-a bazat pe diferite abordari metodologice.
Pana in prezent, nu au fost efectuate studii metodologice unificate pentru elaborarea celui mai
sensibil SD AA, prin evaluarea comparativa a celor mai infomative criterii de diagnostic si ulterior
aplicarea clinicd a acestuia.

SD AA au fost elaborate pe idei ,,depasite ”, astfel autorii denotd concluzii supraestimate
ale eficacitatii clinice ale acestora. In acelasi timp, criteriul universal utilizat pentru evaluarea

eficacitatii SD AA rdmane a fi numarul apendicectomiilor ,,negative” pentru formele nedistructive.
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Varietatea SD AA propuse si multiplele incercari de imbundtétire a acestora indica nesatisfactia

de la rezultatele obtinute in aplicarea acestora.

Diagnosticul imagistic la pacientii varstnici cu apendicitd acuta suspectata. Atunci
cand se recomanda alegerea strategiei imagistice, varsta pacientilor si expunerea potentiald la
radiatii sunt importante. Desi este necesar un echilibru atent al raportului risc-beneficiu, utilizarea
de rutind a scandrii CT cu contrast intravenos s-a dovedit a fi asociatd cu rate mai mici de
apendicectomie negativa [40]. USG este inferioara CT in sensibilitate si in valoare predictiva
negativa pentru apendicita si poate sd nu fie la fel de utila pentru excluderea apendicitei [41, 42].
Acest lucru este valabil mai ales daca apendicele nu este vizualizat. Rezultatele fals negative cu
USG sunt, de asemenea, mai probabile la pacientii cu apendicele perforat. Chiar daca, potrivit lui
Shchatsko si coaut. (2017), sensibilitatea scandrii CT cu contrast intravenos In diagnosticul
apendicitei acute la pacientii varstnici este mai mica decat in randul populatiei generale [12],
sensibilitatea CT, specificitatea, PPV si NPV pentru apendicita acutd la pacientii cu varsta peste
60 de ani raportate de alti autori sunt 100%, 99.1%, 95.7% si 100%, respectiv [23].

Avand in vedere ca rata complicatiilor la pacientii varstnici cu apendicectomie negativa
este semnificativ mai mare decat la pacientii mai tineri (25% vs 3%, p<0.05) [9], diagnosticul
preoperator la acesti pacienti trebuie sa fie cat mai exact posibil. Din aceste motive, ghidurile din
Ierusalim au recomandat scanarea CT cu contrast intravenos la pacientii cu varsta peste 60 de ani
cu un scor Alvarado > 5 si un USG negativ [34]. O strategie CT conditionatd, in care CT este
efectuatd dupd o USG negativa, reduce numarul de CT cu 50% si identifica corect cat mai multi
pacienti cu apendicita cu strategie CT imediata [34, 43]. In plus, in toate studiile incluse pacientii
varstnici au fost semnificativ mai predispusi decat alte grupe de varstda sd aibd apendicita
complicata cu perforatie sau abces [9, 11-28].

Este dubitabil inca faptul ca spitalizarea intarziatd este asociatd cu o rata crescutd de
perforatie [14] sau nu [24]. De fapt, conform unor studii [24, 44], durata simptomelor inainte de
spitalizare si Tnainte de operatie nu este corelata cu riscul de perforare. Acest rezultat este in acord
cu constatarea, bazatd pe date epidemiologice, imunologice si patologice, conform careia
apendicita acuta nu este o boald progresiva, dar exista doua tipuri de apendicitd: necomplicatd si
complicatd [45-47]. Cu toate acestea, mortalitatea este semnificativ mai mare la pacientii varstnici
cu apendicita perforatd comparativ cu pacientii varstnici cu apendicitd neperforata (11.9-15% fata
de 1.52-3%, p=0.0031) [18, 25, 28].

Nu a existat un studiu clinic care sa compare scanarea USG si CT pentru a sugera cd USG

poate fi la fel de precisa ca CT in diferentierea apendicitei complicate si necomplicate. Pentru

ege e,
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49]. O meta-analiza realizatd de Kim si coaut. (2018) s-a axat pe acuratetea scandrii CT cu contrast
i/v in distingerea apendicitei perforate si neperforate. Ei au descoperit cinci criterii de diagnostic
pentru apendicita complicatd cu rate relativ ridicate ale sanselor de diagnosticare: apendicolit
extraluminal, abces, aer extraluminal, defect in peretele apendiceal si fibrina periapendiceala.
Fiecare dintre aceste criterii a prezentat individual o specificitate relativ ridicata, variind de la 40
la 100%. Esuarea grasimii periapendiceale a fost aberanta la 40%, celelalte au avut un interval de
96-100%. Aceste specificititi au fost pentru constatdrile diagnostice individuale, nu pentru
constatarile diagnostice aditive [50].

Intr-un studiu cu un singur centru, Horrow si coaut. (2003) a fost documentat ci criteriile
CT pentru distinctia apendicitei perforate de cele neperforate au fost prezenta unui defect in
peretele apendiceal, abcesului periapendicular sau prezenta lichidului liber in cavitatea
abdominali, aerul extraluminal, precum si a coprolitului. In afard de abcesul periapendiceal cu o
specificitate de 94%, toate aceste constatdri imagistice au avut o specificitate de 100%, dar
sensibilitatea a variat de la 20 (apendicolit extraluminal) la 64% (defect al peretelui apendicular).
Cu toate acestea, atunci cand trei criterii de baza (adica abcesul periapendiceal, aerul extraluminal
si apendicolitul extraluminal) au fost combinate cu rezultate imagistice suplimentare, fie ale
96% [51]. Cu toate acestea, intr-un studiu realizat de Hui si coaut. (2003) introducerea scanarii CT
pentru diagnosticul apendicitei acute la pacientii varstnici nu a influentat rezultatele in ceea ce
priveste ratele de morbiditate si mortalitate [31].

RMN este comparabil cu USG si utilizarea conditionatd a CT cu contrast intravenos pentru
identificarea apendicitei perforate. Cu toate acestea, ambele strategii clasifica incorect pana la
jumadtate din toti pacientii cu apendicita perforatd ca avand apendicitd simpld [52]. Mai mult ca
atat, o revizuire sistematica pentru a determina caracteristicile testelor de diagnostic ale CT fara
contrast pentru apendicitd la populatia adulta, a constatat o sensibilitate de 92.7% si o specificitate
de 96.1% [53].

Prevalenta ridicatd a bolii renale in randul pacientilor varstnici nu ar trebui sd descurajeze
executarea scanarii CT cu contrast intravenos, deoarece de cele mai multe ori un diagnostic si un
tratament prompt la aceastd populatie fragila justifica riscul de insuficientd renald acutd indusa de
contrast (CI-AKI). Mai mult, o meta-analizd recenta privind studiile retrospective de cohorta ale
contrastului radiografic intravenos nu a reusit sd arate un risc mai mare de CI-AKI dupa scanarea
CT la pacientii cu boala renald cronica [52].

Ultrasonografia abdominala — rolul in diagnosticarea apendicitei acute. Apendicele
vermicular neschimbat, in conformitate cu datele diferitor autori, este localizat (vazut, determinat)

in cavitatea abdominald la examenul ecografic in 7-70% dintre cazuri si este definit ca o structura
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tubulara, neperistaltica, care se inchide orb [48, 57]. In 1986, Puylaert a fost primul care a propus
si a descris metoda de compresie dozatd pentru diagnosticarea cu ultrasunete a AA [48]. La
examenul ultrasonografic al AA se disting urmadtoarele simptome: simptom de ,tintd”,
incompresibilitatea AV detectat, o crestere a diametrului exterior maxim al AV peste 7 mm,
ingrosarea peretelui AV peste 2 mm, prezenta de coproliti in lumenul AV si hipervascularizarea
peretelui AV la ultrasonografia Doppler color [49]. Sensibilitatea la examenul cu ultrasunete in
AA, luand ca valoare prag diametrul AV de 6 mm, se apropie de 100%. Cu toate acestea,
specificitatea USG la aceastd valoare limita este foarte scazuta si este mai micd de 70% [49, 50].
Pentru a creste specificitatea USG in AA, unii cercetatori sugereaza luarea ca valoare limita
diametrul AV de 7 mm. In acest caz, specificitatea USG creste la 84-88%, iar sensibilitatea scade
la 91.6-94% [50]. Piskunov V. a identificat 0 ,,zona gri”, atunci cand diametrul AV este de 6.0-7.3
mm. Anume la aceste valori diametrul AV nu poate fi folosit ca criteriu independent in
diagnosticul AA. Piskunov recomanda in asemenea cazuri efectuarea ecografiei fosei iliace in
regim Doppler color [164]. Semnele ecografice indirecte ale AA sunt:

lichid liber in regiunea iliaca dreapta;

lichid in lumenul AV;

ingrosarea tesutului periapendicular;

semne de inflamatie ale cecului;

madrirea ganglionilor limfatici mezenterici [48].

SH Yu a publicat o meta-analiza ampla pe 2643 de pacienti din Coreea de Sud, in perioada
1995-2013, care a cuprins examinarea ultrasonograficd a AV in AA. Conform datelor prezentate
sensibilitatea generald si specificitatea examenului ultrasonor in AA au constituit 86.7% si,
respectiv, 90% [53]. Potrivit lui Nicolas Kessler si colab. (2004), AV in AA a fost vizualizat prin
examen ultrasonografic In 96% cazuri. Autorii afirma ca a fost vizualizat un AV neschimbat in
72% cazuri la pacientii cu AA exclusd. Aceasta se explica prin faptul ca examinarile ecografice au
fost realizate de specialisti imagisti profesionisti si nu de chirurgi [54]. Conform unei analize
sistemice efectuate de PJ Carroll si D Gibson, care au inclus 8 studii cu investigarea a 1268 de
pacienti, sensibilitatea si specificitatea examenului ultrasonografic in AA au constituit 92% si,
respectiv, 96% si au fost comparate cu examenul ultrasonografic la pacientii cu litiaza biliara [55].

N.E. Tzanakis a elaborat un SD AA, care combina atat semnele clinice si de laborator cat
si rezultatele examenului ecografic. Acest lucru i-a permis autorului sd obtind rate ridicate de
aplicare a SD: sensibilitate — 95.4%, specificitate — 97.4%, precizie — 96.5% [154]. In alt studiu
nerandomizat efectuat in comun de G.S.Sigdel si L.H.Tzanakis, SD AA a fost semnificativ mai

putin informativ, sensibilitatea si specificitatea acestuia constituind 91.48%, si respectiv, 66.66%.
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Autorii asociaza obtinerea de rezultate moderate, comparativ cu alte studii publicate anterior,
anume cu sensibilitatea relativ scazutd a examenului ultrasonografic a AV (63.82%) [56].

Evaluarea puterii predictive a markerilor de laborator in diagnosticul apendicitei acute
la varstnici. Markerii inflamatori, care apar in apendicita acuta, se pot modifica in functie de mai
multi factori, cum ar fi: capacitatea maduvei osoase, functia de sinteza a ficatului, comorbiditatile
si administrarea de medicamente. Varsta pacientului este unul dintre cei mai importanti factori
care afecteazd gradul de crestere a markerilor inflamatori. Numarul de leucocite (Le) este unul
dintre acesti markeri inflamatori. Desi existd multe studii care au evaluat beneficiile utilizarii Le,
nu s-a ajuns inca la un consens [37].

Paajanen si colab. (1997) a investigat preoperator valorile leucocitelor si proteinei C-
reactive (PCR) la 6.000 de pacienti din toate grupele de varsta, inclusiv sugari, copii, adolescenti,
adulti si pacienti geriatrici [57]. O analizd ROC a ardatat ca leucocitoza a fost mai informativa decat
PCR pentru a stabili diagnosticul corect in toate grupele de varstd, cu exceptia celor cu varsta
cuprinsa intre 0-5 ani. Cu toate acestea, infectiile sistemice pot influenta leucocitoza la pacientii
geriatrici, iar unele studii, care au cercetat endocardita infectioasd, au aratat un raspuns tacit la
pacientii in varsta [56]. Apendicita acutd poate produce, de asemenea, un grad foarte ridicat de
inflamatie. Mai mult, la pacientii geriatrici scaderea productiei de leucocite si PCR din cauza
capacitatii diminuate poate impiedica diagnosticarea promptd a apendicitei. Astfel, pacientii
geriatrici au, 1n general, factori inflamatori mai putin remarcabili [57].

Sevinc si colab. (2016) au analizat 3392 pacienti supusi apendicectomiei si au clasificat
pacientii dupa rezultatele examenului morfopatologic: cei cu apendice normal (n=531) si cu
apendicitid (n=2861). Valoarea limiti optimi pentru leucocite a fost de 11.9x10°, ROC analizi
avand valoarea >0.6. Prin urmare, niveluri crescute de leucocite (>11.9x10%/) au fost predictive
pentru apendicitd cu o valoare predictiva pozitiva de 0.92. Acest studiu a inclus pacientii cu varsta
peste 15 ani care au suportat apendicectomie [58]. Styrud si colab. (1999) au investigat 47 de
pacienti cu varsta >80 de ani, care au suportat apendicectomie si au stabilitit rate mai mari de
complicatii la acest grup de bitrani. In schimb, au aritat ci parametrii inflamatori la varstnici nu
difera de nivelul acestora la tineri. Prin urmare, markerii inflamatori crescuti nu au fost asociati cu
complicatii in populatia geriatrica [59].

Gronroos si colab. (1999) au evaluat 83 de pacienti care au suportat apendicectomie.
Analiza histopatologica a relevat cd 10 pacienti aveau apendice neinflamat, iar ceilalti prezentau
apendicita acuta. Aceste doud grupuri au fost comparate in ceea ce priveste valorile preoperatorii
ale Le si PCR, iar analiza a ardtat ca toti pacientii cu apendicita acuta confirmatd histopatologic,
aveau valori crescute preoperatorii de Le si/sau PCR. In acest studiu numirul normal de leucocite

s1 PCR au exclus apendicita acutd cu o valoare predictiva de 100%. Ei au ardtat ca numarul crescut
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de leucocite a fost o constatare importanta pentru predictia apendicitei acute, dar n-a existat nici o
examinare a curbelor ROC sau analiza oricaror valori limita pentru numarul de leucocite [38]. Jung
si colab. (2017) au evaluat 103 pacienti geriatrici cu apendicitd acutd, dintre care 56.3% au
dezvoltat perforatie. A fost efectuatd o analiza ROC pentru a identifica valorile limite optime.
Valoarea limitd pentru leucocite a fost de 10.6x10°. Raportul de cote a fost de 5.29, iar AUC a fost
de 0.664. Numirul de neutrofile a fost predictiv pentru perforare cu o valoare limita de 8.1 x 10°

[60].

1.4. Managementul apendicitei acute la varstnici

Managementul non-operator al apendicitei acute la batrani. Studiile epidemiologice si
clinice care elucideaza istoria naturald a apendicitei au aratat cd nu toti pacientii cu apendicita
necomplicatd vor progresa pana la perforatie si ca rezolutia spontana poate fi un eveniment comun
[62]. Conform acestor date, existd doud forme distincte de apendicita: prima este o apendicita
simpla, usoara care raspunde la antibiotice sau ar putea fi chiar autolimitanta, in timp ce cealalta
pare adesea sa perforeze inainte ca pacientul sa ajunga la spital [63].

Mai multe studii au aratat fezabilitatea si siguranta MNO (managementul non-operator)
pentru apendicita necomplicatd in populatia generald, cu un risc de pana la 38% de recurenta [64-
66]. Conform recomandarilor de la Ierusalim [34] si unei revizuiri recente publicate In New Engl
J Med de Flum, apendicectomia trebuie consideratd terapia de prima linie in apendicita
necomplicatd si recomandata pacientului, dar la pacientii cu tablou clinic echivoc sau imagistica
echivoca sau la cei care au preferinte puternice pentru evitarea unei operatii sau cu comorbiditati
majore sau probleme medicale, este rezonabil sa fie instituit tratamentul conservator care sa
cuprindd in mod obligator antibiotice [67].

In doua meta-analize recente au comparat apendicectomia si MNO pe populatia general,
atat Pool [68] si coaut. (2017), cat si Sallinen [69] si coaut. (2016) au constatat ca MNO este cu
sigurantd un tratament fezabil si eficient pentru apendicita necomplicata, scutind pacientii de
durerea postoperatorie, riscul chirurgical si complicatiile plagilor. Ei au raportat o eficacitate mai
mica a tratamentului de un an [68] si o durata de spitalizare mai lunga [68, 69], dar o morbiditate
comparabila [68] sau mai mica [69]. Cu toate acestea, exista foarte putine date care se concentreaza
asupra sigurantei MNO la pacientii varstnici. Intr-un mare studiu suedez (2001) pe mai mult de
117.000 de pacienti, rata mortalitatii cazurilor dupd apendicectomie a fost puternic influentata de
varstd, cu o crestere de trei ori pentru fiecare deceniu de varsta, ajungand la mai mult de 16% la
nonagenari [32]. In Republica Moldova nu este previzut tratament non-operator in AA [142].

Tratamentul chirurgical al apendicitei la batrini. Momentul apendicectomiei.

Introducerea tratamentului conservator, ca optiune pentru apendicita acutd, a ridicat intrebarea cu
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privire la momentul interventiei chirurgicale si rolul posibil al intarzierii interventiei chirurgicale.
In plus, nu toate spitalele au disponibilitatea unei sili de operatie 24/7. Pe de o parte, tratamentul
conservator initial ar putea scadea rata de explorari negative. Pe de alta parte, potrivit unor autori,
ar putea duce la o intarziere a tratamentului chirurgical al apendicitei perforate diagnosticate gresit
si, In consecintd, la rezultate mai proaste, In special la pacientii varstnici la care diagnosticul este
mai dificil si rata de perforare este mai mare in comparatie cu copiii si populatia adulta.

Un studiu amplu realizat de Teixeira si colegii sdi (2012) a analizat 4529 de pacienti
internati pentru apendicitd acutd suspectatd. Ei au descoperit trei predictori independenti ai
perforatiei: varsta > 60 de ani, numdrul Le > 16.000 si sexul feminin, dar Intirzierea
apendicectomiei nu a fost asociati cu o rati mai mare de perforare. Intarzierea operatiei mai mult
de 6 ore a fost asociatd cu o crestere a ratei de infectare a plagilor superficiale [85]. In mod similar,
un studiu amplu realizat de Ingraham (2010) a demonstrat ca intarzierea spitalizarii in stationar nu
a afectat rezultatele: 75% dintre pacienti au suferit o operatie in decurs de 6 ore, 15% intre 6 si 12
ore si 10% dintre pacienti au prezentat o intarziere mai mare de 12 ore (medie 26.07 h (SD
132.62)). Nu s-a constatat nici o diferentd semnificativa clinic in ceea ce priveste rezultatele,
inclusiv morbiditatea generald si mortalitatea [91]. In mod diferit, Busch si colab. (2011) au
raportat rezultate mai proaste atunci cand apendicectomia a fost amanata cu mai mult de 12 ore:
au gasit ca predictori ai perforarii, intirzierea mai mare de 12 ore, varsta peste 60 de ani, timpul
de operatie si prezenta comorbiditatilor [93].

Bhangu si coaut. (2014) au analizat 2510 pacienti si au constatat ca intarzierea nu a fost
legata de apendicita complexd; cu toate acestea, o intirziere mai mare de 48 h a crescut
semnificativ riscul de infectare a interventiei chirurgicale si de alte complicatii; in acelasi studiu,
au facut o meta-analiza a 11 studii non-randomizate, incluzand 8858 de pacienti, care au aratat ca
o Intarziere de 12 pana la 24 de ore dupa internare nu a crescut riscul de apendicita complexa (OR
0.97, p=0.750) [94].

In lipsa studiilor dedicate pacientilor vérstnici, varsta fiind indicata in unele cercetari ca
factor de risc pentru perforatie, de la aceastd asociere, dar in lipsa unor dovezi clare, autorii
sugereaza efectuarea apendicectomiei la pacientii varstnici cu indicatie operatorie, cdt mai curand
posibil.

Laparoscopia diagnostica-curativa versus apendicectomia traditionala. Laparoscopia
diagnostica-curativa (DL) este o metoda sigura si eficienta de tratare a AA in medii specifice, cum
ar fi varstnicii si obezii. DL poate fi recomandata pacientilor cu AA complicata chiar si cu categorii
de risc mai mare. In studiul retrospectiv de cohorti realizat de Werkgartner si coaut. (2015) care
investigheaza beneficiile DL la pacientii cu factori de risc peri- si postoperator ridicat (ASA 3 si

4), DL a fost asociata cu perioade operatorii putin mai lungi si o sedere mai scurtd in spital.
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Complicatiile generale, specificate conform clasificarii Clavien-Dindo, au fost usor mai frecvente
la pacientii dupa DL, in timp ce complicatiile severe au aparut mai frecvent la pacientii dupa
apendicectomie traditionala (AT) [94]. Pentru pacientii cu risc ridicat DL s-a dovedit a fi sigura si
fezabila si a fost, de asemenea, asociatd cu rate scdzute de mortalitate, morbiditate postoperatorie
si spitalizare mai scurta.

Atunci cand sunt disponibile abilitati tehnice si echipamente, apendicectomia
laparoscopica a devenit o abordare indragita a apendicitei acute. Ghidurile pentru pacientii adulti
recomanda abordarea laparoscopica la toti pacientii, chiar si in cazul apendicitei acute complicate
[34]. O meta-analiza recenta a aratat ca laparoscopia este asociata cu o duratd operatorie mai lunga
si costuri mai mari, Insd se caracterizeaza prin mai putind durere postoperatorie, mai putine infectii
chirurgicale, o duratd mai scurtd de spitalizare si revenirea mai precoce la locul de munca si
activitatea fizica [79]. Mai multe studii au investigat rolul laparoscopiei la pacientii varstnici, desi
definitia pacientului varstnic nu a fost clard. Analiza literaturii disponibile dedicate pacientilor
varstnici a dat rezultate contrastante, fara definitii clare ale varstnicilor.

Kirshtein si colegii sai (2009) au comparat retrospectiv pacientii mai in varsta (> 60 de ani)
care au suferit apendicectomie laparoscopica cu pacientii mai tineri (< 60), gisind o ratd similara
a mortalitatii si morbiditatii cu durata de spitalizare mai lungd la pacientii varstnici. Ei au
descoperit, de asemenea, o incidentd semnificativ mai mare a apendicitei acute complicate la
varstnici si 0 ratd mai mare de complicatii care nu au legatura cu locul chirurgical, cum ar fi
complicatiile cardiologice [80].

Ward si coaut. (2019) au analizat retrospectiv 257.484 de pacienti, cu varsta peste 60 de
ani, care au suferit apendicectomie In SUA din 1998 pana in 2009, constatand o mortalitate mai
mica, durata de spitalizare mai mica si o ratd mai mica a efectelor adverse la pacientii care au
suportat apendicectomie laparoscopica [81]. Yeh (2011) si colegii sdi au analizat In mod similar
166.690 de pacienti operati pentru apendiciti acuti. In subgrupurile de pacienti varstnici (> 60 de
ani) si pacienti cu comorbiditati, laparoscopia a fost asociata cu o duratd mai mica de spitalizare si
costuri mai mici, comparativ cu o interventie chirurgicala deschisa [82]. Southgate a rezumat
rezultatele tuturor studiilor existente privind apendicectomia deschisa versus cea laparoscopica la
pacientii varstnici si a constatat, cd laparoscopia este asociatd cu o mortalitate mai mica,
morbiditate, costuri si durata spitalizarii reduse. Cu toate acestea, nici unul dintre studiile incluse
nu a fost randomizat si trebuie observat ca cele doud populatii de studiu nu au fost omogene, cu o
incidentd mai mare a apendicitei complicate in grupul chirurgical deschis [83]. In prezent, nu exista
studii randomizate dedicate pacientilor varstnici si sunt necesare mai multe dovezi pentru a trage

concluzii definitive. Avand in vedere absenta unor dovezi de inalta calitate dedicate persoanelor
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in varstd, dupa discutie, autorii nu a putut face o recomandare puternicd. Laparoscopia este
sugerata ca tehnicd preferatd, cu o recomandare conditionata bazata pe dovezi de calitate moderata.

Problema tehnicii preferate pentru inchiderea bontului apendicular este o chestiune de
dezbatere. Exista mai multe studii, chiar randomizate, cu rezultate controversate. In literatura de
specialitate nu sunt disponibile studii sau analize de subgrup dedicate pacientilor vérstnici. in
comparatie cu endoloop, utilizarea endocapsatorului pare sa fie asociatd cu reducerea timpului
operator si a ratelor infectiilor superficiale ale plagilor [84]. In rest, cele doua tehnici nu par a fi
diferite in ceea ce priveste ratele de abces intraabdominal, respitalizare si reoperatie, cu costuri
semnificativ mai mari asociate utilizarii endocapsatorului [85-87].

Conduita intraoperatorie in apendicita acuta la batrani. Exista o mare dezbatere cu
privire la indepartarea unui apendice aparent normal gasit n timpul explorarii abdominale pentru
o apendicita acuta suspectata. Ghidurile pentru pacientii adulti recomanda eliminarea apendicelui
(Di Saverio S. B. A.). In literatura de specialitate nu se regisesc date dedicate acestei probleme la
pacientii varstnici. Unii autori au demonstrat ca precizia chirurgului in definirea unui apendice
,normal” este foarte slaba, apendicele aparent normal are inflamatie histologic [88]. In mod
similar, Trong si colegii sdi au confirmat aceastd ,,inexactitate” a judecatii chirurgului cu 27.8%
din apendice clasificate ca normale si au rezultat inflamator histologic [89].

Pe de alta parte, studiul realizat de Van den Broek si coaut. (2001) a demonstrat ca lasarea
unui apendice cu aspect normal in absenta altui diagnostic in cazul explorarii abdominale pentru
apendicita suspectatd este sigura, fard complicatii si o ratd de recurenta de 6% dupa o medie de 8
luni [95]. Mai mult, Lee si colegii sdi au demonstrat ca rata morbiditatii si a complicatiilor au fost
similare atunci cand un apendice normal este Tndepartat, comparativ cu apendicita acutd [101].
Existd o variabilitate considerabila in clasificarea intraoperatorie a AA. Deoarece clasificarea
intraoperatorie a AA dicteaza managementul postoperator al pacientului, o astfel de variatie in
practica poate influenta rezultatele clinice, iar standardizarea poate avea un impact asupra utilizarii
adecvate a antibioticelor la nivel mondial, avand in vedere problema cresterii rezistentei
antimicrobiene. Diferentierea macroscopica intraoperatorie intre un apendice normal si AA in
timpul interventiei chirurgicale poate fi o provocare. Mai multe studii au ardtat o ratd de 19% pana
la 40% a apendicelui patologic anormal in lipsa anomaliilor vizuale [94, 97]. Prin urmare, riscul
de a ldsa un apendice potential anormal trebuie evaluat in raport cu riscul de apendicectomie in
fiecare scenariu individual. Au fost descrise cazuri de simptome postoperatorii care necesita
reoperatie pentru apendicectomie la pacientii al caror apendice normal a fost lasat Tn momentul
procedurii initiale. Riscurile de a ldsa in situ un apendice aparent normal sunt legate de AA
ulterioara, subclinica sau endo-apendicitd cu simptome persistente si malignitate apendiceald

ratata.
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Conform studiului retrospectiv realizat de Grimes si coaut., incluzdnd 203 apendicectomii
efectuate cu histologie normala, fecalitele pot fi cauza durerii fosei iliace drepte in absenta
inflamatiei evidente a apendicelui. In acest studiu, politica de indepartare de rutind a unui apendice
cu aspect normal prin laparoscopie in absenta oricérei alte patologii evidente parea a fi un tratament
eficient pentru simptomele recurente [96]. In acelasi mod, Tartaglia si coaut. (2019) au sustinut o
apendicectomie la pacientii supusi laparoscopiei pentru dureri abdominale acute in cadranul
inferior drept chiar si atunci cand apendicele pare normal la inspectia vizuala, pe baza rezultatelor
unui studiu in care 90% din apendicele Indepartate cu aspect normal la laparoscopie pentru dureri
abdominale si nicio altd boald acutd intraabdominald nu au prezentat modificari inflamatorii la
patologia definitiva [97].

Recent, Serensen si coaut. (2019) au efectuat o analizd retrospectivd de cohortd a
pacientilor care au suferit o laparoscopie diagnosticd din cauza suspiciunii clinice de AA, unde nu
a fost gasitd nici o altd patologie, iar apendicele nu a fost eliminat. Dintre cei 271 de pacienti
inclusi, 56(20.7%) au fost reinternati cu durere in fosa iliaca dreapta dupa o perioadd mediana de
10 luni. Doudzeci si doi de pacienti (8.1%) au suferit o noud procedurd laparoscopica, iar
apendicele a fost indepartat la 18 pacienti, dintre care doar unul a prezentat semne histologice de
inflamatie. Pe baza rezultatelor acestui studiu, autorii nu au considerat ca este necesar sa se elimine
un apendice normal macroscopic in timpul laparoscopiei pentru AA suspectati clinic [98]. In
acelas an Allaway si coaut. au publicat rezultatele unei revizuiri retrospective unui singur centru,
al pacientilor supusi DL pentru suspiciunea de AA. Pacientii au fost impartiti in grupuri de
apendicectomie pozitive si negative pe baza rezultatelor histologice. Autorii au raportat o rata
generald de apendicectomie negativa de 36.0% in randul a 1413 pacienti care au indeplinit criteriile
de includere (904 in grupul pozitiv si 509 in grupul negativ). Ratele de morbiditate (6.3% fata de
6.9%; p=0.48) si tipurile de morbiditate au fost aceleasi pentru apendicectomia negativa si AA
necomplicatd si nu a existat nici o diferentd semnificativa in severitatea complicatiilor sau durata
sederii (2.3 fatd de 2.6 zile; p=0.06) intre apendicectomia negativa si grupurile AA necomplicate
[99].

Abordarea optimi a AA complicati cu abces este o chestiune de dezbatere. In trecut
interventia chirurgicald imediatd a fost asociatd cu o morbiditate mai mare in comparatie cu
tratamentul conservator, in timp ce tratamentul non-chirurgical al abcesului apendicular sau al
flegmonului a fost raportat cu succes la peste 90% dintre pacienti, cu un risc global de recurenta
de 7.4% si doar 19.7% din cazurile de abces care necesita drenaj percutanat [73]. Meta-analiza
efectuatd de Similis si coaut. (incluzdnd 16 studii retrospective non-randomizate si un studiu
prospectiv non-randomizat pentru un total de 1572 de pacienti, dintre care 847 tratati cu tratament

conservator si 725 cu apendicectomie) a aratat ca tratamentul conservator a fost asociat cu
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complicatii globale semnificativ mai mici (infectii ale plagilor, abcese abdominale / pelvine,
obstructii, ileus / intestinale si reoperatii) in comparatie cu apendicectomia imediatd [72].

In seria mare din esantionul national de internare (NIS) de citre Horn si coaut., 25.4%
dintr-un total de 2.209 pacienti adulti cu abcese apendiceale carora li s-a efectuat drenaj nu s-a
reusit gestionarea conservatoare si au suferit o interventie operativa [70].

Dovezile actuale aratd ca tratamentul chirurgical al pacientilor care prezinta flegmon
apendiceal sau abces este preferabil MNO cu tratament orientat spre antibiotice in reducerea
duratei de spitalizare si necesitatea reinternarilor atunci cand este disponibila interventia
laparoscopica [72]. In studiul retrospectiv realizat de Young si coaut. (2021), apendicectomia
timpurie a ardtat rezultate superioare comparativ cu MNO initiald. Din 95 de pacienti care au
prezentat AA complicatd, 60 au suferit apendicectomie precoce, iar 35 au suferit initial MNO. Toti
pacientii care au prezentat MON esuat (25.7%) au avut o operatie deschisa, majoritatea necesitand
rezectie intestinala. Apendicectomia precoce a demonstrat o incidentd mai micd a rezectiei
intestinale (3.3% fata de 17.1%, p=0.048) in comparatie cu toti pacientii supusi initial MNO [99].

Recent, meta-analiza cumulativa efectuata de Gavriilidis si coaut. (2021) a aratat o utilizare
mai raspanditd a abordarii laparoscopice pentru gestionarea AA complicate. Desi complicatiile
generale, abcesele abdominale / pelvine, infectiile plagilor si procedurile neplanificate au fost
semnificativ mai mici in cohorta de tratament conservator in analiza generala, dimpotriva, analiza
subgrupului trei nu a evidentiat nicio diferenta semnificativa in abcesele abdominale / pelvine (OR
0.46). RCT-urile de inalta calitate au demonstrat o spitalizare mai scurtd in spital cu o zi pentru
cohorta LA comparativ cu tratamentul conservator [100].

Utilizarea drenajului abdominal dupa interventia chirurgicald este o chestiune
controversata si de dezbatere. Drenajul abdominal este adoptat istoric si general in sepsisul
abdominal cu peritonitd difuza. Nu existd nici un studiu dedicat pacientilor varstnici. Pentru
populatia generala, Allemann si colegii sdi au demonstrat, intr-un studiu de caz pe pacienti cu
apendicitd acutd complicata, ca utilizarea de rutind a drenajului a fost asociatd cu durata de
spitalizare mai lunga si o ratd mai mare a complicatiilor, cu o ratd similara a abcesului abdominal
[87]. Constatari similare au fost confirmate ntr-o meta-analiza a studiilor randomizate: utilizarea
drenajului a fost asociatd cu o mortalitate mai mare si o duratd mai mare de spitalizare, cu rate
similare de abces intraperitoneal sau de infectie a plagilor. Alegerea pozitiondrii unui drenaj dupa
o operatie ramane o problemd de mare variabilitate in randul chirurgilor si sunt necesare studii
dedicate si bine concepute pentru a analiza mai bine problema. Avand in vedere absenta unor
dovezi specifice dedicate pacientilor varstnici si a calitatii scazute a dovezilor existente despre
populatia generala (adultd si pediatrica), pentru pacientii varstnici autorii sugereazad utilizarea
drenajului numai la pacientii cu apendicitd acutd complicata [90].
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Discordante dintre tabloul macroscopic si histologic al apendicitei acute la batrani.
Existi o variabilitate considerabild in clasificarea intraoperatorie a AA. In studiul de cohorti
multicentric realizat de Strong si coaut. care a implicat 3.138 de pacienti, dezacordul general dintre
chirurg si morfopatolog a fost raportat in 12.5% din cazuri (fiabilitate moderata, k 0.571).
Doudzeci si sapte la sutd din apendicele evaluate ca normale de catre chirurg au evidentiat
inflamatie la evaluarea histopatologicd, in timp ce 9.6% din AA inflamata care apare macroscopic,
s-a dovedit a fi normala [89].

Definitia AA complicate variaza intre studii. In afara de componenta comuni a perforatiei,
poate sau nu sa includd si AA gangrenoasa neperforatd, prezenta unui fecaloid si / sau AA in
prezenta puroiului, peritonita purulenta sau abces. Desi majoritatea chirurgilor sunt de acord ca
AA cu perforatie, abces intraabdominal sau peritonita purulentd poate fi definitd ca AA complicata,
pentru care este indicata terapia postoperatorie cu antibiotice, existd inca o variatie considerabila
a indicatiilor pentru terapia antibioticoterapia prelungitd dupd apendicectomie si regimul antibiotic
care ar trebui utilizat [103].

In 2018, un sondaj in randul chirurgilor olandezi a demonstrat ci lipseste un standard clar
de Ingrijire atat in selectia pacientilor, cat si in determinarea duratei tratamentului cu antibiotice
dupd apendicectomie. Cu toate acestea, autorii au evaluat variabilitatea inter-observator in
clasificarea AA in timpul laparoscopiei si au demonstrat cad acordul a fost minim atat pentru
clasificarea AA (scor k 0.398), cat si pentru decizia de a prescrie tratament antibiotic postoperator
(scor ¥ 0.378) [102].

Deoarece clasificarea intraoperatorie a AA dicteazd managementul postoperator al
pacientului, o astfel de variatie In practicd poate influenta rezultatele clinice, iar standardizarea
poate avea un impact asupra utilizarii adecvate a antibioticelor la nivel mondial, avand in vedere
problema cresterii rezistentei antimicrobiene.

Pentru a evalua apendicele in timpul laparoscopiei diagnostice, in 2013 Hamminga si
colab. au propus scorul LAPP (sase criterii), cu un studiu pilot prospectiv monocentric (134 de
pacienti), raportand valori predictive pozitive si negative ridicate (99% si, respectiv, 100%) [89].
In 2015, Gomes si coaut. au propus un sistem de clasificare pentru AA care incorporeazi
prezentarea clinicd, imagistica si constatarile laparoscopice. Sistemul, cuprinzand patru grade (0 =
apendice cu aspect normal, 1 = apendice inflamat, 2 = necroza, 3 = tumora inflamatorie, 4 =
peritonita difuza) ofera o clasificare standardizata pentru a permite o stratificare mai uniforma a
pacientului pentru cercetare si pentru a ajuta la determinarea managementului optim In functie de
gradul evolutiv al apendicitei acute [95].

In 2018, sistemul de clasificare WSES a fost validat intr-un studiu observational prospectiv

multicentric, efectuat in 116 departamente chirurgicale din intreaga lume, din 44 de tari pe o
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perioadad de 6 luni, care a aratat ca 3.8% dintre pacienti aveau gradul 0, in timp ce 50.4% aveau
gradul 1, 16.8% - gradul 2a, 3.4% - gradul 2b, 8.8% - gradul 3a, 4.8% - gradul 3b, 1.9% - gradul
3c, si 10.0% - gradul 4. Aproximativ jumatate dintre pacienti aveau gradul 1 (apendice inflamat),
iar aceasta este probabil cea mai frecventa situatie pentru un chirurg de urgenta [90, 95].

In 2014 AAST (The American Association for the Surgery of Trauma) a propus, de
asemenea, un sistem de clasificare a severitatii bolilor de chirurgie generala de urgenta pe baza
mai multor criterii care cuprind constatari clinice, imagistice, endoscopice, operatorii i patologice,
pentru opt afectiuni digestive frecvent intalnite, inclusiv AA, variind de la gradul I (usor) la gradul
V (sever) [94]. In 2017 Hernandez si colab. au validat acest sistem intr-o cohortd mare de pacienti
cu AA, ardtand ca gradul AAST crescut a fost asociat cu proceduri deschise, complicatii si durata
sederii. Gradul AAST 1in caz de urgentd pentru AA determinat prin imagisticd preoperatorie
puternic corelat cu constatarile operatorii [89]. In 2018 aceiasi cercetatori au evaluat daci sistemul
de clasificare AAST corespunde rezultatelor AA intr-o populatie pediatricd din SUA. Rezultatele
au aratat ca gradul AAST crescut a fost asociat cu severitatea crescuta a complicatiilor Clavien-
Dindo si durata spitalizarii in stationar [90]. Mai mult, cresterea severitdtii anatomice, asa cum
este definita de gradul AAST, s-a dovedit a fi asociatd cu cresterea costurilor. Durata spitalizarii a
prezentat cea mai puternica asociere cu costurile elevate, urmatd de gradul AAST, indicele
Clavien-Dindo, scorul Charlson ajustat in functie de varsta si clasificarea plagilor chirurgicale
[91].

Scorul Sunshine Appendicitis Grading System (SAGS) poate fi utilizat pentru a clasifica
simplu si precis severitatea AA, pentru a prezice independent riscul de formare a colectiilor

intraabdominale si pentru a ghida terapia postoperatorie cu antibiotice [92].

1.5. Aspectele organizatorice si juridice de utilizare ale scorurilor de diagnostic pentru
apendicita acuta

Problema fundamentala aplicarii a SD AA in clinicile de chirurgie nationale este
determinarea locului lor in practica chirurgicald moderna. Odata cu dezvoltarea metodelor
moderne de diagnostic, in majoritatea patologiilor chirurgicale examinarea clinicd a pacientilor
devine mai superficiald, ceea ce i-a facut pe ei ostatici efectivi ai investigatiilor cu ultrasunete,
endoscopice si altor metode instrumentale speciale de diagnostic. Insa diagnosticul preoperator al
AA propriu-zis se bazeaza practic pe examenul clinic. Mai mult de un secol, chirurgii din intreaga
lume au acumulat experienta in diagnosticul AA. Au fost publicate numeroase articole, monografii
si manuale care au descris cu lux de amanunte evolutia clinica a AA, au evidentiat formele tipice

si atipice [13, 21, 25 - 27]. Ca rezultat au fost descrise numeroase acuze a pacientilor, manifestari
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diagnostic de laborator, a fost descris tabloul ultrasonografic, RMN si semne CT, precum si o serie
de alte metode de diagnostic [9, 14, 17,29, 41]. O serie de autori au consacrat lucrariile sale erorilor
de diagnostic al AA [15, 18, 32, 52, 68, 78]. Cu toate acestea, pana in prezent, nu au fost formulate
standarde de diagnostic pentru AA si lipseste conceptul de ,,minimul necesar” de diagnostic
obligator.

In lipsa unui algoritm universal obligatoriu de diagnostic clinic, chirurgul este ldsat si-si
aleagd de sine statator arsenalul de simptome, numarul si ponderea acestora pentru diagnosticul
AA. Examenul clinic este in mare masurd subiectiv si depinde de experienta personald si de
calificarea specialistului. In situatiile cind AA nu a fost nediagnosticata la timp, chirurgul este
acuzat de un ,,volum insuficient” de examinare si de evaluarea ,,incorectd” a datelor obtinute. Chiar
si in prezenta unui numar mare de simptome negative sau ,,dubioase” ale AA, expertul cauta
intotdeauna simptomul pozitiv ,,salvator” care nu a fost examinat de catre medicul curant.
Chirurgului 1 se incrimineazd incdlcarea algoritmului de diagnostic ,,corect” care, de fapt, nu
exista.

Cazurile indoielnice de AA, in majoritatea cazurilor, sunt supuse interventiilor
chirurgicale, argumentul ,forte” in sustinerea acestei situatii este: laparotomia nu afecteaza
sandtatea pacientilor. Asadar, in ,,Recomandarile clinice pentru diagnosticul si tratamentul AA” se
afirma ca ,,... in orice caz controversat, daca nu este posibil de exclus AA, tactica tratamentului
se decide in favoarea interventiei chirurgicale” [142]. Interventiile chirurgicale in cazurile cind
AA nu este confirmata intraoperator evidentiaza o data in plus problema tratamentului chirurgical
al AA ,;simple” si hiperdiagnosticului apendicitei acute ,,secundare”, care Incd nu este rezolvata.
Este recunoscut in unanimitate ca astfel de abordare, provoacd un numdir semnificativ de
complicatii postoperatorii [11, 18, 65, 78, 105]. Fiecare chirurg trebuie sd tind minte ca
indepartarea AV, care prezintd doar modificari secundare minore de seroasa, si chiar un apendice
neschimbat, poate provoca aparitia unor complicatii suplimentare. in plus, tulburirile
postoperatorii sau complicatiile cauzate de apendicectomia ,,asociata” ingreuneaza serios stabilirea
cauzei reale al sindromului algic, care a adus pacientul pe masa de operatie. In cazurile cand tabloul
intraoperator al AV (apendicita ,,catarala”) nu corespunde cu tabloul clinic preoperator, cautarea
cauzei reale este un act de urgenta care ar trebui efectuat in perioada postoperatorie precoce [28,
29, 30]. Concluzionand cele expuse mai sus, cazurile cand AA distructiva nu este diagnosticata la
fel si in cazurile de hiperdiagnostic, din punct de vedere legal, medicul este acel care va fi
intotdeauna Invinuit de acordarea unui act medical necalitativ.

Apare necesitatea de elaborare a conceptului de examinare ,,suficientd” clinicd a pacientilor
cu AA, care trebuie sa includa o lista cu cele mai tipice acuze, simptome clinice, semne de laborator

s1 USG si ar trebui sa fie formalizat sub forma unui standard de diagnostic pentru AA distructiva.
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Din punct de vedere juridic, acest concept ar trebui sd ofere medicului curant protectia legald a
exhaustivitatii examindrii clinice efectuate de acesta, atunci cand apar revendicari privind calitatea
acordarii asistentei medicale.

In baza analizei celor frcvente manifestari clinice ale AA si a celor mai frecvente erori de
dignostic, cercetatorii au concluzionat cd exista tipuri de manifestari clinice ale AA: tipice si
atipice [25-27, 32, 44, 46, 50, 52, 54, 56, 57]. In cazul manifestarilor clinice tipice ale AA numarul
suficient al simptomelor diagnostice este minim. In manifestarile clinice atipice ale AA, au fost
propuse simptome si metode de examinare suplimentare. Savantii au subliniat cd existd o
dependentd a manifestarilor clinice ale AA de varsta si de genul pacientilor [4, 25, 26]. Rezultd ca
conceptul de ,,examinare suficienta” ar trebui sd acopere atat formele clinice tipice, cat si cele
atipice ale AA, grupurile de varsta si sex ale pacientilor. Problema esantionarii celor mai veridice
simptome clinice, semne de laborator si ultrasunete ale AA distructive, cu crearea unui algoritm
de diagnostic pe baza acestuia ar sta la baza formdrii SD a AA. Evoludnd managementul
organizational si juridic, scorurile de diagnostic al AA sunt un standard de diagnostic clinic bazat
pe argumentdri stiintifice, care obtinand un loc simnificativ in chirurgia moderna, subliniaza
relevanta problemei si necesitatea imbunatatirii ulterioare.

Alta problema clinica si juridicd importanta este selectarea indicatiilor si contraindicatiilor
pentru stabilirea diagnosticului clinic de AA si, respective, al SD AA. Pana in prezent, nimeni nu
a indicat limitele diagnosticarii ale AA, desi aproape toate recomadarile clinice denotd problema
diagnosticului clinic al AA la batrani, gravide, la pacientii cu obezitate, diverse patologii ale
sistemului nervos central si a bolilor mintale etc. [1, 4, 13, 21, 25]. Aceste constatari argumenteaza
initierea acestui studiu, care ar aduce claritate in perfectarea diagnosticului apendicitei acute la

varstnicl.

1.6. Aspecte metodologice de estimare comparativ-functionale ale scorurilor diagnostice
existente

Multitudinea metodelor de analiza matematicd a SD AA, caracteristicilor grupurilor de
studiu a pacientilor inclusi, numarul si formularea interpretarilor rezultatelor utilizarii SD AA,
determina dificultatea standardizarii acestora si variabilitatea a rezultatelor obtinute [107,108, 110,
112]. Cel mai des, evaluarea eficacitatii SD AA 1n articolele originale si in lucrarile respective se
bazeaza pe calculele indicatorilor de sensibilitate, specificitate, valoarea predictiva a unui rezultat
negativ (VPRN), valoarea predictiva a unui rezultat pozitiv (VPRP) pentru fiecare criteriu aparte
si acuratetea diagnosticului de AA [115, 116]. Cu toate acestea, metodologia de calcul nu este
complet transparenta, precum si faptul cum au fost evaluate valorile SD AA care se incadreaza in

spectrul ,,zonei gri” Intr-adevar, n acest caz, SD AA nu permite efectuarea unui diagnostic corect,
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iar utilizarea metodelor de examinare suplimentare, care au facut posibild stabilirea corectda a
diagnosticului, depaseste deja domeniul de aplicare al metodelor de cercetare utilizate in SD AA.
Din aceasta se poate presupune cd cazurile care se incadreaza in ,,zona gri” a SD AA ar trebui
interpretate ca ,,fals pozitive” sau ,fals negative”. Evaluarea rezultatelor nesatisfacatoare ale
oricarui proces de diagnostic constd in evaluarea cazurilor nediagnosticate si a celor de
hiperdiagnosticare a bolii. Un criteriu suplimentar important pentru evaluarea comparativa a SD
AA, la care se refera majoritatea autorilor, este rata de apendicectomii ,,negative” [42, 84, 95, 96,
97]. Consideram cd, cu aparitia informatiilor actualizate in ce priveste patogeneza formelor
distructive de AA si de nerationalitatea efectuarii apendectomiei in formele nedistructive de AA,
conceptul de apendectomie ,,negativa” ar trebui sd includd apendectomia in formele nedistructive
de AA. Cu toate acestea, In ceea ce priveste evaluarea acestui criteriu de eficacitate SD AA, opinia
noastrd nu coincide cu cea general acceptatd. Se stie cd diagnosticul AA este formulat in mod
constant in etapele preoperatorii, intraoperatorii ale tratamentului si este confirmat la final pe baza
examenului histopatologic postoperator. SD AA cu algoritmul sdu de implementare clinica
determind tactica de tratament AA doar 1n stadiul preoperator si formuleaza indicatii pentru
interventia chirurgicald de urgenta. Faptul ca diagnosticul AA pe baza SD clinico-ultrasonografic
al AA nu include nici un criteriu absolut de AA, de aceea diagnosticul preoperator al AA bazat
pe acesta este cel probabilistic, Insa nu este absolut precis. Rezultatele ulterioare ale tratamentului
pacientilor sunt determinate de modalitatea interventiei chirurgicale efectuate (laparotomie,
laparoscopie) si de diagnosticul intraoperator stabilit pe baza vizualizarii AV si al altor organe ale
cavitatii abdominale, care poate sd nu coincidd cu cea preoperatorie. Asadar, SD AA determina
numai indicatiile pentru operatia de urgentd ci si numarul acestora. Efectuarea apendicectomiilor
in timpul interventiilor chirurgicale, inclusiv ale celor ,,negative”, este determinata de experienta
chirurgului, care interpreteaza modificarile macroscopice ale ale AV, diagnosticul intraoperator
stabilit de acesta si tactica de tratament AA a unitatii medicale. Din aceasta rezultd ca numarul de
laparotomii, laparoscopii si apendectomii, inclusiv ale celor ,negative”, poate sd fie eronat.
Termenul de apendicectomie ,,negativd”, de asemenea, este indoielnic, deoarece daca chirurgul
operator are dubii cu privire la inflamatia distructiva a AV pe baza criteriilor intraoperatorii general
acceptate pentru AA, atunci utilizarea acestui termen, bazat numai pe datele examenului
morfologic postoperator este justificata.

Imbunatitirea diagnosticului preoperator al formelor distructive de AA reduce numarul
apendicectomiilor "negative" cit si refuzul de a efectua apendicectomii in forme nedistructive de
AA, creeaza o idee falsa despre eficienta clinicd a SD AA ridicata al acestuia. Numerosi autori
subliniaza necesitatea de a evidentia rata cazurilor de AA nediagnosticate [136, 141]. Luand in

considerare diversitatea manifestarilor clinice ale AA asociate cu particularitatile de gen si varsta,
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localizarea AV, tare asociate, In special obezitatea si tulburarile din sfera neuropsihiatrica,
rezultatele SD ,,universale” ale AA 1n diferite subpopulatii pot fi semnificativ mai mici decat media
[13, 15, 21, 25]. In literatura de specialitate se mentioneaza dificultatea diagnosticului de AA la
varstnici, cu obezitate morbida, in caz de localizarea atipica a AV si alte circumstante care pot fi
desemnati ca ,,factori de risc” pentru erorile de diagnostic ale AA. Nici unul din autorii citati nu
au investigat valoarea diagnosticd a SD AA si nici listd a criteriilor nu a fost formulata. Nici unul
dintre autorii SD AA, care a dezvoltat SD pe populatia ,,universald”, nu a evaluat eficacitatea SD
AA creat pe diferite subpopulatii. In literatura de specialitate, existd doar cateva lucrari dedicate
evaluarii SD AA 1n anumite subpopulatii [115, 116]. Aceasta argumenteaza initierea acestui

studiu.
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2. CARACTERISTICA MATERIALULUI CLINIC ST METODE DE CERCETARE

2.1. Caracteristica generala a cercetarii

Cercetarea curenta prezinta un studiu prospectiv bazat pe analiza rezultatelor tratamentului
pacientilor varstnici cu apendicita acuta in cadrul catedrei de Chirurgie nr.1 ,,Nicolae Anestiadi” a
Universitatii de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova
(bazele clinice — IMSP Institutul de Medicina Urgenta si Spitalul Clinic Municipal ,,Sf. Arhanghel
Mihail”, Chisindu) in perioada anilor 2013-2018.

Obiectul de studiu a fost reprezentat de bolnavi cu apendicita acutd necomplicata la persoane
varstnice, investigati si tratati in clinicd. A fost analizata eficacitatea diagnostica a diferitor metode
clinice si instrumentale si evaluate rezultatele tratamentului apendicitei acute la batrani.
Design-ul studiului. Cercetarile, in conformitate cu modelul standard liniar, au fost organizate si
desfasurate consecutiv: studierea surselor bibliografice de specialitate, definirea problemelor si
stabilirea obiectivelor, formarea esantioanelor de studiu, organizarea si desfasurarea cercetarii cu
colectarea datelor, prelucrarea statistica a datelor obtinute, analiza si descrierea datelor cercetarii,
implementarea unor rezultate obtinute in practica clinica.

Intru realizarea obiectivelor stabilite a fost proiectat un studiu integral ce a inclus aplicarea
a mai multor metode de cercetare: istorica (studierea evolutiei in timp a fenomenului), matematica
(calcularea ratelor, proportiilor, raportului), cronologica (calcularea valorilor omogene
comparabile, care caracterizeaza modificarile unui anumit fenomen intr-o perioada de timp),
comparativa (analiza particularitatilor unui fenomen in raport cu altul), statistica (analiza
cantitativa si calitativa a datelor obtinute, calcularea mediilor), analitica (cercetarea fenomenului
prin descompunerea acestuia in partile sale componente), esantionare statistica (respectarea
structurii fenomenului prin stratificarea esantionului proportional fenomenului). Ca si clasificare
a batranetii am utilizat clasificare a batranetii care cuprinde: stadiul de trecere spre batranete: de
la 60-74 de ani; stadiul batranetii medii: 75-84 ani; stadiul marii batraneti: peste 85 de ani, OMS
2013 [5]. Studiul s-a realizat in 4 etape.

Prima etapa a inclus studierea literaturii de specialitate la tema de cercetare cu listarea
selectiva a acesteia in compartimentul Bibliografie. S-au utilizat mijloace electronice de cautare
a publicatiilor, inclusiv MEDLINE, prin interfata web PubMed, HINARI. Au fost studiate 164
surse bibliografice care releva date epidemiologice, tabloul clinic si complicatiile evolutive
asociate patologiei date. Au fost analizate informatiile si rezultatele prezentate in literatura de
specialitate In domeniul vizat in vederea analizei comparative a studiilor, cu evidentierea
discordantelor si cotroverselor in solutionarea chirurgicald. La aceasta etapa au fost definite

premisele initierii studiului, stabilite scopul, obiectivele si elaborat planul de realizare a lucrarii.
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Etapa a doua a inclus studierea si selectarea metodologiei adecvate obiectivelor trasate si
insusirea metodelor. A fost format esantionul reprezentativ de studiu si stabilit volumul
cercetarilor, elaborat instrumentul de colectare a datelor — chestionarul bolnavului. Acest
chestionar a cuprins compartimentele socio-medicale care include datele de pasaport, datele
antropometrice (indltimea, masa corporald), acuzele pacientului, datele anamnestice (vechimea
bolii, tratamentul administrat anterior), prezenta patologiilor concomitente, datele obiective ale
examenului clinic primar, rezultatele examenului paraclinic la spitalizare si in dinamica, volumul
interventiei chirurgicale intreprinse si rezultatele evolutive imediate si la distantd (Anexa 1).

Etapa a treia a fost realizata prin evaluarea comparativa a diferitor criterii de diagnosticare
(clinic, paraclinice de laborator, USG-fice) cu evidentierea eficacitatii acestora in diagnosticul
apendicitei acute la batrani. Au fost cercetati comparativ parametrii sangvini generali si biochimici
la pacientii din loturile de studiu. Cele mai importante criterii evidentiate cu semnificatie statistica
au stat la baza elaborarii unui nou scor de diagnosticare a AA.

Etapa a patra s—a rezumat la prelucrarea statistica a datelor, analiza, descrierea si validarea
acestora, implementarea unor rezultate In practicd cu analiza rezultatelor tratamentului AA
diagnosticate in baza noului scor elaborat. Utilizarea metodelor de prelucrare si analiza statistica
s-a efectuat intru sistematizarea si argumentarea matematica a datelor obtinute si formularea unor
concluzii obiective si recomandari practice.

Notiuni:

Apendicita simpld (necomplicatd, nedistructiva) reprezintd inflamatia apendiculara catarala,
confirmat morfopatologic, in absenta flegmonului. gangrenei, perforatiei sau abcesului
periapendicular.

Apendicita distructivd — apendicele confirmat morfopatologic ca flegmonos, gangrenos sau
perforat, precum si abcesul intraabdominal ca diagnostic postoperator.

Criteriile de includere in studiu a pacientilor au fost:

Pacientii de varstd > 60 ani cu AA necomplicata;

Pacientii de varstd > 60 ani cu AA cu complicatii evolutive intraabdominale (peritonita difuza,
plastron, abces, ocluzie intestinala, etc.);

Pacientii cu apendicita acutd confirmatd postoperator morfopatologic;

Pacientii cu apendicitd acuta confirmata la necropsie;

Pacientii care au prezentat acord pozitiv de participare in studiu.

Criteriile de excludere din studiu au fost:

Pacientii cu varsta < 60 ani;

Refuzul pacientului de a participa in studiu;
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Pacientii cu apendicita acuta cu complicatii evolutive (peritonita difuza, plastron, abces, ocluzie
intestinala, etc.).

Pacientii cu patologii oncologice confirmate la prezentare cu suspectie de apendicitd acuta;

In studiul dat pacientii au fost separati in doua loturi de cercetare:

Lotul I (de elaborare a scorului diagnostic) a inclus 224 de pacienti cu apendicita acuta
confirmata prin metode traditionale nestadardizate cu analiza evolutiei postoperatorii. O atentie
sporita s-a acordat complicatiilor la diferite etape de tratament medico-chirurgical. Plus la acesta,
s-au studiat particularitdtile clinice si paraclinice ale AA la pacientii batrani, selectarea celor mai
relevante criterii de elaborare a unui scor de diagnosticare a AA, aspectele de utilizare a SD AA,
cu efectuarea unei analize metodologice comparative a scorurilor de diagnostic existente prin
optim pentru implementare in diagnosticarea AA la batrani, in exclusivitate.

Lotul II (de validare a scorului AA) a inclus 78 de batrani care au fost internati cu
diagnosticul prezumptiv de apendicitd acutd. Examinarea clinicd a pacientilor la momentul
interndrii in spital a constat, conform metodei standard de anchetare, in colectarea si evaluarea
acuzelor si anamnezei bolii, antecedentelor personale, efectuarea unei examinari obiective locale
abdominale si generale a bolnavului. La acest lot de pacienti in calitate de metoda principald de
diagnostic s-a utilizat examenul clinic si ultrasonografic nestandardizat al AA, care a fost efectuat
de medicii de garda (chirurg si specialist in ultrasonografie), in absenta unui standard obligatoriu
de cercetare si a unui algoritm de interpretare a datelor obtinute. In paralel cu diagnosticul clinico-
paraclinic nestandardizat al AA in acest lot de pacienti, am efectuat o evaluare punctuald a
simptomelor AA pe baza SD AA nou elaborat si a SD AA Alvarado, cu o analizd comparativa a
rezultatelor. Modalitatea de diagnostic si tactica curativa utilizatd pentru ambele loturi de pacienti
a fost similara metodologic si corespunde principiilor de formare a algoritmului diagnostic.

Pentru asigurarea reprezentativititii, preciziei studiului si calcularea volumului
esantionului cu morbiditate prin apendicita acuta la batrani, numarul de pacienti necesar de a fi
inclusi in studiu a fost calculat conform formulei pentru esantionarea in studiile descriptive, luand
in consideratie datele preluate din literatura de specialitate cu relatarea diapazonului incidentei
apendicitei acute la batrani [8-10, 13-18], fiind planificat un studiu de diagnostic prospectiv.

Numarul necesar de pacienti pentru cercetare a fost calculat prin intermediul urmatoarei
formule:

1 2z, +7,)xP(1-P)
(1-7) (PR

,unde:
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P, = pacienti cu apendicitd acuta in varstd > 60 ani. Conform datelor bibliografice [9, 11,
28] complicatiile tratamentului In urma aplicarii metodelor traditionale de diagnostic constituie In
mediu 65,0% (Po=0.65);

P1 = pacienti cu apendicitd acuta in varstda > 60 ani in lotul de cercetare care vor fi
investigati prin metoda modificatd, complicatiile tratamentului fiind de 30.0% (P1=0,30);

P = (Py + P1)/2=0.475;

Zao — valoare tabelara. In cazul semnificatiei statistice de 95.0%, coeficientul Za =1.96;

Zp— valoare tabelara. In cazul puterii statistice a comparatiei de 90.0%, coeficientul Zg=
1.28;

f=proportia subiectilor care se asteapta sa abandoneze studiul din motive diferite de efectul
investigat q = 1/(1-f), £=10.0% (0.1).

Introducand aceste date in formuld am obtinut:

-

1 2(1.96 +1.28)"x0.475x0.525

X - 48.39
(1-0.1) (0.65-0.30)

Asadar, lotul II de cercetare va include nu mai putin de 49 de pacienti cu apendicita acuta cu varsta
>60 ani la care diagnosticul va fi stabilit prin aplicarea metodei modificate, adica prin aplicarea
SD AA nou elaborat. Lotul de control (lotul I) va depasi numarul de 49 de pacienti cu apendicita
acuta 1n varsta > 60 ani, la care diagnosticul va fi stabilit prin aplicarea metodei traditionale, pentru
a obtine o putere statisticd mai evidenta a criteriilor selectate pentru elaborarea SD nou.

Pentru compararea SD AA nou elaborat si a diagnosticului nestandardizat, am studiat
urmatoarele criterii ca indicatori statistici standard (sensibilitatea, specificitatea, acuratetea),
precum si proportia pacientilor care au necesitat o examinare suplimentard pentru a confirma

diagnosticul (,,zona gri”’) si proportia cazurilor nediagnosticate de AA.

Sensibilitatea a fost calculata folosind formula:

Numarul de rezultate cert-pozitive ;

Numarul de rezultate cert-pozitive + Numadrul de rezultate fals-negative

Specificitatea a fost calculata folosind formula:

Numarul de rezultate cert-negative :

Numarul de rezultate cert-negative + Numarul de rezultate fals-pozitive

Precizia a fost calculata folosind formula:

Numarul de rezultate cert-pozitive + Numaérul de rezultate cert-negative:
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Numadrul total de pacienti cu AA + Numarul total de pacienti farda AA

Valoarea predictiva pozitiva a fost calculata folosind formula:

Numarul de rezultate cert-pozitive ;
Numarul de rezultate cert-pozitive + numarul de rezultate fals-pozitive

Valoare predictiva negativa a fost calculata folosind formula:

Numadrul de rezultate cert-negative .
Numarul de rezultate cert-negative + numarul de rezultate fals-negative

Marimea ,,zonei gri” a fost calculata prin raportul dintre numarul de pacienti la care AA nu
a fost nici confirmata, nici exclusd, cu numarul total de pacienti examinati. Proportia cazurilor
nediagnosticate de AA a fost calculata prin raportul dintre numarul de cazuri nediagnosticate de
AA si numarul total de pacienti cu AA. Compararea indicatorilor de eficientd diagnostica a fost
efectuati cu ajutorul calcularii coeficientului A% (xi pitrat). Elaborarea SD AA nou a fost efectuati
prin selectarea primara a datelor demografice, anamnestice, clinice, de laborator, ultrasongrafice
ale pacientilor din primul lot.

Criteriile selectate au fost procesate statistic folosind MStA, metoda de regresie logistica
(Statistica 6.0 Stat Soft Inc., Modul ,,Quick logit regression”). A fost utilizatd metoda analizei de
regresie logisticd multimodulard, cu includerea si excluderea secventiala a variabilelor
independente. Pe baza coeficientilor obtinuti ai ecuatiei de regresie logistica, s-a format SD AA.
Controlul eficacitatii diagnosticului SD AA nou elaborat clinico-sonografic nestandardizat de AA
s-a efectuat prin compararea cu SD AA Alvarado, si anume, a urmatorilor indicatori: sensibilitate,
specificitate, acuratete, dimensiunea ,,zonei gri”, proportia cazurilor de AA in ,,zona gri” si
proportia cazurilor de AA ratate. Determinarea nivelului de informativitate a diferitor semne de
diagnosticare s-a efectuat prin calcularea criteriului A% (xi pitrat).

Riscuri si beneficii pentru participantii la studiu. Persoanele incluse in studiu au
beneficiat de un diagnostic de laborator si investigatii instrumentale complexe si performante, care
au permis expunerea diagnosticului in termen minimal, bazat pe algoritme diagnostice specificate.
Participantii nu au fost supusi riscurilor suplimentare, legate de protocolul studiului, vizat pozitiv
de Comitetului de Eticd a cercetarii a USMF , Nicolae Testemitanu” din 21.11.2016. Rezultatele
investigatiilor si metodele de tratament recomandate au fost comunicate fiecarui subiect examinat

si primit acceptul pentru tratamentul practicat.
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2.2. Caracteristica generala a materialului clinic de studiu

Acest studiu s-a axat pe analiza detaliata a unui lot repezentativ de 224 pacienti varstnici
cu AA confirmatd, operati intre anii 2013-2018 in cadrul catedrei Chirurgie nr.1 ,,Nicolae
Anestiadi” a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” (bazele clinice
IMSP Institutul de Medicind Urgenta si IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfantul Arhanghel
Mihail”.

Varsta a pacientilor a variat de la 60 la 91 de ani, mediana — 65 de ani, varsta medie
constituind 68.25+7.32 / de ani (95% CI: 67.28-69.21). Barbati au fost 88(39%) pacienti si,
respectiv, 136(61%) femei (p<0.001), raportul dintre barbati si femei fiind de 1:1,54. Datele
obtinute sunt echivalente cu cele din alte studii [27-29], aceasta dovedind importanta problemei in
plan social. Repartizarea pacientilor cu AA dupd sex si varsta este efectuata conform OMS si este
reprezentata in tabelul 2.1.

Tabelul 2.1. Repartizarea pacientilor din studiu cu AA dupa sex si grupuri de varsta

Grupurile de varsta (ani
Sexul G074 | 7584 el 85 Total
n(%) n(%) n(%) n(%) 95% CI:
Barbati 65(29.1%) | 20(8.9%) | 3(1.3%) 88(39%) 38.9-39.1
Femei 114(50.8%) | 21(9.4%) | 1(0.5%) 136(61%) 60.9-61.1
Raport /b 1,75:1 1,05:1 3:1 1:1,54
Total 179(79.9%) |41(18.3%)| 4(1.8%) | 224(100%) 99.9-100.1

Analizand datele demografice se poate concluziona, cd femeile au constituit partea
majoritard (domina cert in categoriile de varsta young-old maximal 1.75:1 si, respectiv la middle-
old —1.05:1), raportul femei vs barbati fiind in descrestere odata cu varsta (diferenta se inverseaza
semnificativ), fiind de 3:1 la categoria de varsta old-old . Apendicita acuta la batrani se depisteaza
predominant concludent la femei In varsta pand la 74 ani — 50.89% (p<0.001).

Analizand varsta medie a pacientilor inclusi in studiu, putem sa concluziondm cd varsta
medie a barbatilor a constituit 70.45+1.7 ani (95% CI: 65.31-72.14) vs femei, 68.95+2.3 (95% CI:
66.65-71.25), (p>0.05) (Figura 2.1). Desi, putem constata ca atat pacientii batrani de gen masculin,

cat si pacientele in egald masura dezvoltd AA in intervale similare de varsta.
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70.45+1.7 ani 68.95+2.3 ani

(95% CI: 65.31-72.14) (95% CI: 66.65-71.25)
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Figura 2.1. Analiza comparativa a lotului de studiu dupa gen si varsta

In conformitate cu design-ul studiului, toti pacientii la momentul internarii in spital au fost
supusi examenului clinic general, conform metodei standard de anchetare care a inclus varsta,
sexul, datele de contact, precum si acuzele, istoricul bolii, datele examenului clinic general si local
abdominal, consultul medicilor specialisti in menajarea comorbiditdtilor. Analizdind anamneza
pacientilor cu AA, ne-am referit la colectarea informatiei despre comorbiditati, gradul de
compensare a acestora, ccea ce influenteaza la alegerea tacticii de tratament chirurgical. Pentru
obiectivizarea riscului anestezic la bolnavii cu AA a fost utilizat scorul ASA (Admerican Society
Anesthesiology), care precizeaza legatura intre severitatea afectiunilor pacientului cu mortalitatea
asociata riscului.

In scopul diagnosticului si tratamentului, monitorizirii evolutiei bolii si a rezultatelor
tratamentului toti bolnavii inclusi in studiu au beneficiat de un set de investgatii complexe: (analiza
generala de sange, analiza generald de urina, grupa sangvind si Rh-factor, proteina totald,
bilirubina, glicemia, ureea, ionograma, coagulograma, echilibrul acido-bazic, etc.), radiografia de
ansamblu a toracelui /abdomenului, ECG au fost efectuate de rutina. Intr-o serie de cazuri pentru
diagnosticul diferential al AA si pancreatita acuta a fost efectuata diastaza urinei. La toti pacientii
a fost calculat indicele de masa corporala (IMC).

Analiza generala de singe a fost efectuatd la toti pacienti spitalizati cu aparatul ERMA
INC PCE-210, formula leucocitara fiind efectuatd prin microscopie standard. Leucocitoza a fost
considerati ca fiind pozitiva la valori egale sau mai mari de 10 x 10%/1. Astfel la pacienti au fost
constatatd leucocitozi in diapazonul: 10.1-12 x 10°/1, 12.1-15 x 10%/1, 15.1 x 10°/1 si mai mult.
Devierea formulei leucocitare (neutrofild) spre stanga a fost inregistrat ca fiind pozitiva in valoare
de >70%, astfel au fost interpretate rezultatele ca fiind pozitive urmatoarele intervale: 70-74%, 74-
85%, 85% si mai mult. Indicele intoxicatiei leucocitare (ILI) a fost inregistrat ca pozitiv la valoarea

acestuia mai mare de 1.6, care a fost calculat dupd formula "Indicele de intoxicatie leucocitara"
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(ILI) dezvoltat de catre I.I. Kalif si N.N. Kalif. Acest indice este folosit pentru a evalua severitatea

procesului infectios si a inflamatiei. Formula pentru acest indice este urmatoarea:

ILI= (4 x mielocite + 3 x metamielocite + 2 neutrofile nesegmentate + segmentate) x (plazmocite

+1) / (limfocite + monocite) x (eozinofile + 1).

Analiza generala de urina s-a efectuat cu aparatul URYXON 500, a fost completatd cu
microscopie standard.

Examenul electrocardiografic (ECG unificatd) a fost inregistrat la toti pacientii conform
metodei standard ajutorul aparatului Fucuda Denschi Cardimax FX 325U cu 3 canale.

Examenul radiologic (toracic si abdominal) a fost efectuat la toti pacientii cu ajutorul
aparatului Sirescop SX (Simens, Germania) incidenta anterio-posterioara in ortostatism, iar la
necesitate — incidenta lateralad. De asemenea, examenul radiologic a fost efectuat la necesitate
pentru evidentierea complicatiilor evolutive si postoperatorii posibile.

Examenul prin ultrasonografie abdominalad a fost efectuat pe dispozitivele cu
ultrasunete LOGIQ P6 GE Healthcare in conformitate cu tehnica de compresie dozata [70, 127],
la prima etapa (de elaborare scorului diagnostic) a fost efectuat de trei medici imagisti. Ulterior, la
a doua etapa ecogragia a fost efectuatd de un singur medic - imagist. Ecografia a fost efectuata in
urmatoarea ordine: examinarea generald a tuturor zonelor cavitatii abdominale cu o sonda convexa
cu o frecventa de 3.5-5 Mhz pentru a exclude alte posibile patologii ale organelor abdominale si
retroperitoneale. Ulterior, folosind un transductor convex cu frecventa de 3.5-5 Mhz, a fost
examinatd zona apendicelui vermicular (zona de durere maximad), au fost cercetate semne
ultrasonografice directe sau indirecte ale AA, luand 1n considerare semiologia ultrasonografica a

AA distructive descrise in literatura de specialitate:

Figura 2.2. Semiologia ultrasonografici a AA distructive: A - structurd tubulard oarbd,
aperistaltica si incompresibild; B - simptom de ,intd", mdrire in volum a diametrului AV; C -
ingrosarea tesutului periapendicular (linie punctatd), lichid liber in cavitatea abdominald
(sdgeatd); D - cresterea aportului de sange in peretele (hiperemie parietald) AV
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semne directe: (1) structura tubulara, aperistaltica, incompresibila (Figura 2.2A); (2) simptom de
,tintd”, cresterea diametrului AV (Figura 2.2B);

semne indirecte: (1) ingrosarea tesutului periapendicular; (2) lichid liber in cavitatea abdominala
(Figura 2.2C); (3) marirea ganglionilor limfatici mezenterici; (4) ingrosarea peretilor cecului,
intestinului subtire; (5) hiperemia parietald a AV la examen cu doppler color (Figura 2.2D) [48,
49].

Cu scop de a evalua complet apendicele vermicular au fost efectuate scanari in mai multe planuri,
inclusiv date imagistice longitudinale si transversale, identificind apendicele ca o structura
tubulara cu capat oarb, care ,,se ridica” din cec. Ulterior a fost masurat diametrul exterior al
apendicelui, observand semnele de inflamatie, cum ar fi cresterea grosimii peretelui apendicular
(>7 mm) sau colectia de lichid periapendicular (numit semnul "tintd" ). Au fost evaluate si semne
indirecte ale apendicitei determinate la examen ecografic ca ecogenicitatea periapendiculara
crescutd, stratul de tesut celulo-adipos precum si sensibilitatea locala.

Un moment foarte important este examinarea structurilor inconjuratoare cum ar fi jonctiunea
ileocecald, intestinul subtire terminal si ansele de intestin adiacente pentru semne de inflamatie sau
ocluzie. Au fost efectuate manevre dinamice precum compresia gradatd care poate fi utilizata
pentru a provoca durere sau pentru a identifica un apendice non-comprimabil.

,Determinarea criteriului Doppler color, In regim ,,color gain” ,.cresterea aportului de
sange — ,hiperemie parietald” a apendicelui vermicular, este observat imagistic prin
hiperecogenitatea sau prin elevarea grosimii peretilor apendicelui in comparatie cu tesuturile
inconjurdtoare, fiind considerat ca criteriu pozitiv.

Indiferent de semnele depistate la prima etapa, ulterior a fost examinata zona de durere
maxima, utilizand un transductor liniar cu o frecventa de 7-12 Mhz si tehnica de compresie dozata.
In cazurile cand AV a fost imposibil de vizualizat in pozitia dorsala, examinarea a fost continuata,
pacientul fiind pozitionat lateral pe stanga. Toate examinarile ultrasonografice au fost stocate n
baza de date electronice ale stationarului. Toate datele colectate de la pacienti (descrise anterior),
inregistrate de la internare in spital pana la externare si au fost introduse in chestionarul elaborat
,Formularul de examinare a pacientului” (Anexa 1).

Pentru unificarea rezultatelor obtinute si facilitarea analizei statistice s-a considerat:
Diagnosticul final al AA distructive a fost formulat numai dupa primirea rezultatelor investigatiilor
morfopatologice. Examinarile morfopatologice a fost efectuate in conformitate cu tehnicile
standard, piesele postoperatorii fiind colorate cu hematoxilind si eozind. Cazurile de AA
distructiva (flegmonoasd, flegmonos-ulcerativd, gangrenoasa si perforativd) confirmate

morfopatologic, au fost inregistrate drept ,pozitive”. In cazurile rezultatelor morfologice
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(apendicita simpla, catarala, foliculara si cronica, precum si ,,fara modificari ale AV), diagnosticul
de AA distructiva a fost exclus, acestea fiind considerate drept ,,negative”.

Apendectomiile cu rezultate morfopatologice ,,pozitive” ale AV au fost considerate ca
apendectomii ,,pozitive”, iar cele cu rezultate morfopatologice ,negative” ale AV au fost
inregistrate ca ,,negative”.

Criteriul principal in aprecierea valorii diagnostice a metodelor instrumentale de cercetare
este eficacitatea acestora sau, mai precis, informatiile care sunt evaluate in baza unor astfel de
concepte: sensibilitate, specificitate, fiabilitate pozitiva si rezultatele negative, proportia totald a
rezultatelor corecte. Informativitatea metodelor in diagnosticul AA a fost efectuata cu calcularea

.....

internistului si anesteziologului.

2.3. Analiza statistica a rezultatelor obtinute in cadrul studiului a fost Inregestrata in tabel format
Excel (Microsoft®, SUA). Datele obtinute au fost prelucrate computerizat cu ajutorul IBM/PC,
aprecierile statistice au fost asigurate prin intermediul unui soft specializat in analiza datelor
provenite din cercetarea biomedicald (MStA, utilizdnd modulul de regresie logistica din programul
SPSS, versiunea 27 (IBM, Armonk, NY, SUA). Tinand cont de faptul cd analiza regresiei logistice
permite de a construi un model statistic pentru a prezice probabilitatea unui eveniment (in cazul
nostru, diagnosticarea AAD) conform datelor disponibile, pentru fiecare caz din esantion a fost
calculat suma coeficientilor obtinuti de regresie.
Ecuatia de calcul regresiei: y = b0+blx1+b2x2+...+bixi;
unde b0, bi, b2, bi sunt coeficientii de regresie si x1, X2, xi - sunt criteriile incluse cu valori binare.

Pentru fiecare suma a coeficientilor de regresie, probabilitatea diagnosticului de AAD a fost

1

calculata folosind formula; P = —;
1+e7Y

unde ,,y” este suma coeficientilor de regresie. Rezultatele obtinute sunt reprezentate printr-o curba

sinusoidala (Figura 2.4.) :

0.5

Figura 2.4. Reprezentarea grafica a rezultatelor regresiei logistice (sinusoida)
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Astfel, a fost dezvoltat un program de calcul al probabilitatii diagnosticului AAD (in baza

datelor obtinute in MS Excel, IBM SPSS) la pacientii din lotul I de studiu (n=224).
Reiesind din scopurile si sarcinile cercetarii, au fost selectate testele statistice in functie de tipul
si numdrul de date, valorile seriilor de date si specificul ipotezei H1/Ho formulate cu utilizarea
metodelor de analizd variationald, corelationald, dispersionald, descriptiva: frecventa pentru
variabilele calitative (varsta, sex, etc.), media aritmetica (M), eroarea mediei aritmetice (m), testul
t-Student (aprecierea veridicitatii diferentei marimilor medii), Fisher (compararea valorilor
relative), ANOVA (compararea a mai mult de 2 loturi pentru aceeasi variabild), etc. Rezultatele
sunt prezentate drept valori absolute si relative sau drept medie cu interval de incredere de 95%.
Valoarea p<0.05 a fost considerata semnificativa statistic.

Ulterior, In vederea imbunatatirii calitatii raportdrii rezultatelor studiului modelului de
predictie si a verificarii corectitudinii rezultatelor obtinute, au fost efectuate calculele dupa
recomandarea TRIPOD (Transparent reporting of a multivariable prediction model for individual
prognosis or diagnosis). Declaratia TRIPOD este un set de recomandari dezvoltate pentru a
imbundtdti raportarea studiilor care dezvoltd, valideazd sau actualizeazd modele de predictie
multivariate pentru prognostic sau diagnostic. Aceste recomandari 1gi propun sa Tmbunatateasca
transparenta si completitudinea raportarii pentru a ajuta cititorii si recenzorii sd evalueze

fiabilitatea si validitatea rezultatelor studiului [165 ].

2.4. Metodologia formarii scorului de diagnosticare
S-au respectat sapte pasi pentru elaborarea scorurilor (modelelor de predictie) valide:
1) determinarea problemei de predictie: definirea predictorilor si rezultatul final scontat;
2) determinarea criteriilor (predictorilor);
3) specificarea unui model de scor;
4) estimarea parametrilor modelului (scorului);
5) evaluarea scorului;
6) validarea scorului;
7) prezentarea scorului.
Aparent similare SD AA descrise anterior, de fapt reprezinta o lista a simptomelor clinice,
a semnelor instrumentale si de laborator ale AA selectate de autori cu scorul atribuit, au fost
elaborate utilizand abordari metodologice diferite. Necesitatea pefectionarii continue si a cresterii
ponderii SD AA si a algoritmelor de aplicare clinica, dicteazad necesitatea selectdrii principiilor

comune pentru formarea acestora. Evaluand rezultatele analizei statistice din punctul de vedere al
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medicinei bazate pe dovezi, numerosi autori indicd in unanimitate ca rezultatele obtinute in baza
studiilor retrospective se caracterizeaza printr-o probabilitate mai mare de erori sistemice, In timp
ce pentru un studiul prospectiv aceasta probabilitate este minima [125, 129].

Cand definim un rezultat, cel mai bine este sa alegem unul care este relevant din punct de
vedere clinic si semnificativ pentru pacienti [120, 130]. Pentru modelele de predictie a regresiei
logistice, acestea includ rezultate binare, cum ar fi diagnosticul de apendicita acutd districtiva
(gangrenoasa, flegmonoasd) sau apendicita acutd nedistructiva (catarald). Metoda de determinare
a rezultatului, ca si cea de colectare a predictorilor, ar trebui sd fie precisa si reproductibild in
spectrul relevant de boald si expertiza clinicd [129].

Identificarea predictorilor (criteriilor de diagnostic). Odatd ce setul de date a fost
curdtat si date imputate generate (daca este necesar), incepe dezvoltarea formald a scorului.
Dezvoltarea inerenta a modelului incepe din punctul de colectare a datelor, deoarece un model de
predictie a riscului performant necesita prezenta unui numar de predictori puternici [122, 135].
Predictorii (criteriile) candidati sunt variabile care sunt studiate pentru performanta lor potentiala.
Am inclus 1n studiu variabile demografice, istoricul clinic, rezultatele examinarii fizice, tipul si
severitatea bolii, conditiile comorbide si rezultatele investigatiilor de laborator si imagistice.
Predictorii trebuie sa fie clar definiti si masurati intr-un mod standardizat si reproductibil, altfel
modelul de predictie a riscului nu va fi generalizabil [122, 123].

Metode de determinare predictorilor. Existd doud strategii principale pentru
identificarea predictorilor: bazate pe clinice si bazate pe date. In identificarea predictorilor condusa
clinic, predictorii candidati sunt selectati fie de expertii clinici din grupul de cercetare, fie de
revizuirea literaturii [121, 122]. In identificarea bazata pe date, toti predictorii sunt inclusi initial
si selectia predictorilor are loc in timpul fazei de dezvoltare a modelului bazat pe invatarea
automata Teoretic, fiecare variabila colectatd in studiu ar putea fi un predictor candidat. Cu toate
acestea, pentru a reduce riscul de constatari fals-pozitive si pentru a imbundtati performanta
modelului, regula generala a evenimentelor pe variabild este aplicatd in mod obisnuit si la un
minim stabilit 1a 10 [122, 123].

Alegerea modelului. Acest studiul se concentreaza pe modelul de regresie logistica.
Regresia logisticd este un model statistic utilizat pe scard largd care permite analiza multivariata
s1 modelarea unei variabile dependente binare; regresia liniard este un model similar pentru o
variabild dependentad continud. Analiza multivariata estimeazad coeficienti (de exemplu, log cote
sau hazard ratios) pentru fiecare predictor inclus in modelul final si ii ajusteaza in raport cu ceilalti
predictori din model. Coeficientii cuantifica contributia fiecarui predictor la estimarea riscului de

rezultat [123, 131].
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Performanta modelului. In general, performanta generald a modelului este evaluati prin
diferenta dintre rezultatul prognozat si rezultatul real. Aceste diferente sunt legate de conceptul de
,bundtate a potrivirii” a unui model, modelele mai bune avand distante mai mici intre rezultatele
prezise si cele observate [131, 138]. Cu toate acestea, aceasta evalueazd de obicei potrivirea
modelului folosind datele originale, in timp ce performanta modelului ar trebui evaluata pe un nou
set de date.

Scorul Brier este utilizat in mod obisnuit pentru a evalua performanta pentru modelele care
prezic un rezultat binar. De exemplu, un model poate prezice un risc de 10% de a muri dupa o
interventie, dar rezultatul real este fie moartea, fie supravietuirea. Scorul Brier compara diferentele
patrate dintre rezultatele binare reale si cele prezise, cu scoruri variind de la 0 pentru un model
perfect la 0.25 pentru un model non-informativ cu o incidentd de 50% a rezultatului [138].
Performanta generala poate fi impartitd in doud caracteristici de performanta, calibrare si
discriminare, care pot fi evaluate si separat.

Discriminarea este capacitatea unui model de a distinge indivizii care au dezvoltat
rezultatul de cei care au ramas liberi de evenimente. Discriminarea poate fi evaluata prin mai multe
metode, dintre care cea mai comuna este indicele de concordanta (c-index sau c-statistic) [131,
138]. Indicele ¢ este sansa ca, avand in vedere doi indivizi, dintre care unul va dezvolta rezultatul
si unul care nu, modelul va atribui corect o probabilitate mai mare individului care dezvolta
rezultatul. Pentru modelele de regresie, indicele ¢ este egal cu aria de sub curba caracteristica de
functionare a receptorului (AUC) si variaza intre 0.5-1. Un indice ¢ de 1 indicd un model care
discrimineaza perfect, iar o valoare de 0.5 ar indica ca modelul nu poate discrimina intre aceste
doua grupuri.

Curba caracteristica de functionare a receptorului (ROC) prezinta rata pozitiva adevarata
(sensibilitatea) peste rata pozitiva fals (specificitate - 1). Un interval de Incredere de 95% Insoteste
de obicei acest grafic, cu intervale largi de incredere indicdnd un model mai putin discriminant.

Validarea modelului: Validarea interni. Validarea internd a unui model de predictie
estimeaza potentialul de supraadaptare a modelului si optimismul in performanta modelului, fara
alte date decat esantionul de studiu original. Se poate astepta ca modelul de predictie sa functioneze
optimist atunci cand datele provin din populatia utilizatd pentru a crea modelul in comparatie cu
performanta sa intr-o populatie diferita, dar similard [121].

In forma sa cea mai simpla, validarea interna ar putea fi efectuati prin impartirea aleatorie
a datelor esantionului In doud subseturi si folosind jumdtate ca subset de dezvoltare sau
antrenament $i jumatate ca subset de validare. Cu toate acestea, aceasta metoda este ineficientd,
deoarece nu toate datele colectate sunt folosite pentru a dezvolta modelul de predictie. In plus,

aceastd metoda are instabilitate de replicare, deoarece diferitele impartiri aleatorii ale datelor vor
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duce la modele de predictie diferite. Validarea internd nu abordeaza prejudecatile de selectie cu
recrutare, date lipsa sau erori de masurare, deoarece validarea este efectuata in cadrul populatiei
de studiu [121].

Evaluarea impactului. Odata ce un model de predictie a fost validat si este implementat,
impactul utilizarii efective a modelului asupra comportamentului si managementului
profesionistilor din domeniul sanatétii si/sau pacientilor individuali ar trebui investigat printr-un
studiu de impact al modelului [138].

Propunem sa includem in acest concept astfel de concluzii ambigue ale SD AA propuse de
alti autori [133, 135] ca ,,Apendicita acuta este probabila”, ,,Apendicita acutd nu este exclusa” etc.,
care nu confirma sau exclud prezenta AA, dar diferenta dintre aceste formulari este de neinteles
pentru un clinician si 1i este dificil sd ia o decizie finala. Consideram ca folosirea conceptului ,,zona
gri” al algoritmului SD 1n diagnosticul clinic al AA este obligatorie, deoarece diagnosticul clinic
al AA implica intotdeauna prezenta rezultatelor ,,indoielnice” ale examinarii pacientului [133, 136,
137, 138]. Ignorarea ,,zone gri” la interpretarea rezultatelor algoritmului SD AA conduce in mod
inevitabil la hiperdiagnosticarea AA si la cresterea apendectomiilor ,,negative”. Asadar, conform
datelor autorului, in algoritmul pentru SD AA Tzanakis, In care nu existd ,,zona gri”, ponderea
apendicectomiilor ,,negative” a fost de 53.8% [140].

,Zona gri” reprezintd numarul de pacienti cu un diagnostic ambiguu de AA din numarul
total de pacienti examinati. Este un indice de apreciere si corectitudinea diagnosticului SD AA
propuse. Este una dintre cele mai importante caracteristici comparative al SD si algoritmilor
acestora. Ca orice alta metoda de diagnostic, SD AA au domeniu propriu de aplicare si sunt limitate
in utilizare. Absenta unor indicatii si contraindicatii clar formulate pentru utilizarea SD AA poate
duce la utilizarea incorecta a acestuia, la obtinerea unui rezultat fals si in final la stabilirea unui
diagnostic eronat. Avand in vedere faptul ca examenul clinic este baza SD AA, credem ca limitdrile
utilizarii SD AA sunt determinate in primul rand de starea sistemului nervos central. Sarcina si
obezitatea de asemenea influenteaza negativ examenul clinic, ceea ce poate determina rezultate
eronate [133, 127, 131, 132, 135, 138]. Cu toate acestea, in literatura de specialitate, aceste situatii
au fost insuficient studiate si nu au recomandari clar formulate. In lista limitarilor de utilizare SD
AA se poate inscrie specificul populational ale unui teritoriu.

Concluzionand rezultatele studiului, privind indicatiile si tratamentul chirurgical,
considerdm ca este necesar o directionare a atentiei asupra diagnosticarii formelor distructive de
AA, deoarece, formele ,,nedistructive” de AA nu au indicatie pentru tratamentul chirurgical [127,
10, 11, 2]. Utilizarea SD AA, care s-au format inclusiv cu includerea formelor nedistructive ale
AA, a dus la cresterea numarului rezultatelor fals-pozitive si, In consecintd, la apendectomii
,hegative”.
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Asadar, crearea scorului de diagnostic exclusiv pentru formele distructive de AA va

conduce la optimizarea rezultatelor utilizarii SD AA. SD AA cu o listd diferitd a criteriilor incluse

in algoritm (investigatii de laborator suplimentare, testele biochimice speciale si metodele de

cercetare imagisticd - USG, RMN, CT ale cavitdtii abdominale), modificd valoarea de

diagnosticare al acestora In comparatie cu SD AA, care nu au aceste metode de cercetare, facandu-

le inegale la compararea eficacitatii clinice.

Analiza metodologica a principiilor formarii SD AA ne-a permis sd credm propriul

algoritm pentru formarea SD AA si algoritmul de aplicare (Tabelul 2.2.).

Tabelul 2.2. Algoritmul formarii SD AA

Nr. Etapele formarii SD Metode Obiectul cercetarii Rezultatul
de investigatii si fenomenul studiat cercetarii
Obiectul cercetarii | Fenomenul studiat
I. Formarea SD AA
1. Planificarea SD - Speficul Posibilitatea Determinarea
(stabilirea obiectivelor, populatiei Implimentérii SD | scopului, indicatiilor
specificul populatiei si contraindicatiilor de
pacientilor examinati, utilizare
componentd SD conform SD AA,
metodelor de cercetare, componentei SD
determinarea criteriilor de prin metode de
includere si excludere) cercetare
2. Colectarea materialului Studuiul prospectiv [Populatia pacientilor| Simptomele bolii, Obtinerea datelor
clinic batrani cu apendicita investigatii de pentru prelucrare
acuta laborator si imagistice statistica
3. Compararea frecventei Monofactorial StA Rezultatele Simptomele bolii, |Selectia semnelor care
prezentei a semnelor investigatiilor investigatii de statistic sunt cele mai
studiate pacientilor din baza |laborator si imagistice| frecvente la pacientii
de date formata cu AA
4. |Determinarea criteriilor SD| Regresie logisticd |Pacienti din baza de| Simptomele bolii, | Selectarea criteriilor
(identificarea simptomelor date formata investigatii de (componentelor)
cu cea mai mare influenta laborator si imagistice SD AA
asupra stabilirii
diagnosticului de AA)
5. | Determinarea punctajului | Regresie logistica |Pacienti din baza de| Criteriile selectate la | Atribuirea punctelor
pentru fiecare criteriul date formata etapa anterioara  |la fiecare criteriul SD
selectat al SD AA AA
II. Standardizarea algoritmului pentru aplicarea SD AA
6. Interpretarea sumelor  [Analiza comparativa a|Populatia pacientilor| Informativitatea SD Determinarea

obtinute in SD AA
distructive

specificitatii SD AA
cu diferite sume de
puncte

investigati

AAD
(AADistructiva)
la diferitele valori

valorilor de referina
ale SD AAD pentru
decizia: prezenta -
absenta AAD si
evidentierea ,,zonei
gri”. Determinarea
tacticii chirurgicale.
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2.5. Concluzii la capotilul 2

Cercetarea in cauzd prezintd un studiu prospectiv bazat pe analiza rezultatelor tratamentului
pacientilor varstnici cu apendicita acuta in cadrul catedrei de Chirurgie nr.1 ,,Nicolae Anestiadi” a
Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova
(bazele clinice — IMSP Institutul de Medicina Urgenta si Spitalul Clinic Municipal ,,Sf. Arhanghel
Mihail”, Chisinau) pe perioada anilor 2013-2018.

Lotul de studiu cuprinde un numar suficient si reprezentativ de pacienti batrani cu apendicita acuta
confirmata, calculat conform formulei studiului descriptiv.

Cercetarea statistica a fost executatd aplicand metode matematice moderne, unanim acceptate, cu
sistematizarea datelor in format format Excel (Microsoft®, SUA) si prelucrarea cu softul de
analiza GraphPad PRISM® 6.0 PENTRU Windows 11.0, utilizand modulul de regresie logistica
din program SPSS, versiunea 27 (IBM, Armonk, NY, SUA).

Acest studiu se concentreaza pe elaborarea unui model de predictie (scor diagnostic al apendicitei
acute distructive) bazat calcule in regresie logistica.

Rezumand cele spuse anterior, consideram ca este necesar sa formulam principiile de baza de
formare a SD AA, care se bazeaza pe urmatoarele criterii:

Studiul trebuie sa fie prospectiv;

Calcularea prin metodele analizei statistice multifactoriale ale datelor obtinute;

Dezvoltarea SD AA pentru o populatie specificd de pacienti;

Neambiguitatea interpretarii rezultatului SD AA (confirmare, excludere, ,,zona gri”);
Determinarea indicatiilor si contraindicatiilor pentru utilizarea fiecarui rezultat dintre SD AA;
Crearea SD AA pe baza analizei cazurilor formelor distructive de AA;

Argumentarea clara a metodelor de diagnostic utilizate (clinice, de laborator si imagistice).
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3. ABORDARI iN DIAGNOSTICUL SI CONDUITA MEDICO-CHIRURGICALA iN
APENDICITA ACUTA LA BATRANI

3.1. Particularitatile clinice ale apendicitei acute la subiectii examinati

Tabloul clinic specific apendicitei acute este descris suficient de detaliat in literatura
actuald de specialitate, fiind manifestat prin mai multe semne si simptome. Cel mai comun si
constant semn al apendicitei acute este durerea abdominald. In cazurile tipice, durerea apare
spontan, brusc, fiind uneori precedata de un disconfort abdominal lejer. Debutul durerii nu este in
corelatie cu ingerarea de alimente sau efortul fizic. Initial durerea poate fi localizatd in epigastru
sau regiunea paraombilicald, apoi peste 4-6 ore aceasta migreaza si se localizeaza in fosa iliaca
dreaptd, crescand in intensitate (semnul Kocher). Acest simptom se intalneste in peste 35% cazuri.
In alte cazuri durerea apare in fosa iliaca dreapti, regiunea ombilicului (mai ales la copii) sau poate
cuprinde toatd suprafata abdomenului. Durerea atipicd se observa la 40-45% din pacienti.
Colectarea anamnezei poate evidentia episoade de durere 1n fosa iliaca dreapta in antecedente. La
pacientii cu AA nu este caracteristica iradierea durerii, la fel ca si luarea unei pozitii fortate
antalgice. Totusi miscarile brusc efectuate si mersul pot produce o exacerbare a durerii in regiunea
dreapta inferioara a abdomenului. Printre acuze merita o atentie deosebita asemenea simptome ca
anorexia, nauseea si voma. Voma are un caracter reflex si In majoritatea cazurilor este unica.
Caracterul multiplu al vomei poate reflecta un proces distructiv in apendice si o peritonita difuza.
Mai putin caracteristice sunt alte fenomene dispeptice precum balonarea abdomenului, constipatia
sau diareea [8].

Cohorta finald a fost stratificatd in trei subgrupe de pacienti in functie de varsta
cronologicd. Caracteristicile clinice au fost prezentate ca medii cu deviatie standard (SD) pentru
variabila continud, mediana cu interval intercuartilic (IQR), pentru variabile categorice sau
procente, in functie de variabila. Precizia EmSFI in prezicerea apendicitei distructive a fost
analizata utilizand aria de sub curbda (ASC). Cel mai bun punct al EmSFI, in ceea ce priveste
sensibilitatea si specificitatea, a fost apoi raportat. Corelatia dintre aceste variabile si rata
complicatiilor a fost studiatd cu analiza univariatd prin construirea tabelelor de contingenta si
evaluarea semnificatiei folosind testul lui Pearson si cu testul # pentru variabile independente
pentru comparatia dintre medii (valoare semnificativa pentru valorile p<0.05). Testele statistice au
fost efectuate cu programul SPSS ver 27.0 (statistici SPSS, Chicago, Illinois).

Date anamnestice. Conform datelor examenului clinic efectuat In momentul spitalizarii
toti pacientii din lotul de studiu (n=224) au prezentat dureri in abdomen. Cu toate acestea, prezenta
si caracterul durerii nu a determinat o adresabilitate rapida pentru asistentd medicald, pacientii

examinati prezentand urmatoarele simptome clinice si semne ale AA (Tabelul 3.1).
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Tabelul 3.1. Datele anamnestice inregistrate la pacientii din lotul de studiu

Nr. Semne si simptome abs, % 95% CI:
1. |Durata bolii >48 ore 38(16.9%) 16.8-17.0
2. |Scaderea apetitului 114(50.8%) 47.6-54.2
3. |Durere persistenta locala 162(72.3%) 70.9-73.8
4. [Vome / greturi 120(53,5%) 50.3-56.8
5. |Semnul Kocher 33(14.7%) 12.98-16.5
6. [Senzatie de durere 1n regiunea iliaca dreapta 168(75%) 72.5-77.5

Subiectiv, durerea locald in regiunea iliaca dreapta a fost Inregistrata la 168(75%) pacienti
examinati. ,,Migrarea” durerii In regiunea iliaca dreaptd din alte regiuni ale cavitdtii abdominale a
fost observata la 113(50.4%) pacienti. Semnul Kocher a fost inregistrat in 33(14.7%) cazuri.
Scéaderea apetitului a fost observata la 114(50.8%) dintre pacientii examinati. Plangeri de greturi
si / sau vome au fost constatate la 120(53.5%) dintre pacientii inclusi in studiu.

Intervalul de timp de la debutul bolii. Analizand lotul pacientilor dupa intervalul de timp
de la momentul imbolnavirii pana la internare in spital putem concluziona urmatoarele: fractiunea
cea mai mare de pacienti se adreseaza la 24-48 ore de la debutul bolii constituind 92(41%) de
pacienti, urmatd de grupul din 76(34%), care s-au spitalizat la 6-24 ore de la debut. Cea mai
problematicad fractiune este cea care s-a spitalizat la >48 ore, constituind 38(17%) de pacienti,
diagnosticul si tratamentul carora ulterior s-a dovedit a fi dificil. Numai 18(8%) persoane s-au
adresat in primele 6 ore de la debutul bolii. Intervalul de timp de la aparitia durerilor abdominale
pana la spitalizare a fost: mai putin de 6 ore — la 18(8%) cazuri, de la 6 la 24 de ore — in 76(34%)
cazuri, de la 24 de ore la 48 de ore — la 92(41%) pacienti, mai mult de 48 de ore (de la 48 la 72 de
ore) — la 38(17%) cazuri (Tabelul 3.2.).

Tabelul 3.2. Intervalul de timp de la momentul imbolnavirii pana la internarea in spital

Intervalul de timp de la debutul bolii pana la internare (h)
<6(h) 6-24(h) 24-48(h) >48(h) Total
Pacientii 18(8%) 76(34 %) 92(41%) 38(17%) 224(100%)
(n=224)
95% CI: 7.9-8.1 33.9-34.1 40.9-41.1 16.9-17.1 99.9-101.1

In vederea studierii aprofundate a criteriului de timp preoperator (timpul propriu-zis
parcurs de pacient de la debutul bolii pana la operatie) precum si determinarea influentei acestuia
asupra diagnosticului histologic, am considerat necesara divizarea in urmatoarele intervale: timpul
de la debutul acuzelor (debutul bolii), intervalul de timp de la internare pina la operatie, timpul
preoperator, durata operatiei. Aceste criterii au fost analizate, comparate prin regresie liniara in

vederea stabilirii dependentei de rezultatul histologic al apendicelui vermicular.
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Tabelul 3.3. Analiza comparativa a modificarilor morfopatologice ale apendicelui
vermicular in functie de etapele preoperatorii ale bolii

St.

Variabile Coef. eroar t-st P -95% CI: | +95% CI: VIF
Constanta 0.09 0.18 0.53 0.594 | -0.26 0.46 0.00
Ora internarii 0.01 0.00 |4.36 0.000 | 0.02 0.06 1.02
Intervalul de
timpul de la
debutul
simptomelor
pina la
spitalizare 0.45 0.03 3.87 0.000 | 0.07 0.22 1.01
Intervalul de
timp de la
spitalizare pana
la operatie 0.32 0.03 9.70 0.000 | 0.26 0.39 1.01
Durata
operatiei 0.41 0.00 164.8 | 0.000 | 0.50 0.51 1.04

Datele obtinute ne demonstreaza lipsa dependentei directe a timpului preoperator cu
modificarile histologice ale apendicelui vermicular. Coeficientii obtinuti (ora interndrii - 0.01,
timpul de la debutul simptomelor - 0.35 timpul preoperator - 0.32, durata operatiei — 0.41) sunt
mai mici de medii si nu pot fi luate in calcul ca predictori reali ai apendicitei acute distructive.
Studiul corelatiei acestor criterii sunt prezentate in tabelul 3.4.

Tabelul 3.4. Corelatia criteriilor de timp preoperatorii si a modificarilor
morfopatologice ale apendicelui vermicular

Criterii studiate Constanta 1.

Durata operatiei 0.48 1.00 2.

Ora internarii -0.00 -0.15 1.00 2.

Timpul de la debutul simptomelor 0.43 0.08 0.04 1.00 3.
Timpul preoperator 0.31 0.11 -0.00 0.06 1.00

Datele tabelului prezentat demonstreaza corelatia insuficienta a criteriilor incluse in cazul
pacientilor cu AAD, prezentand coeficienti de corelare (durata operatiei — 0.48, ora internarii -
0.00, timpul de la debutul simptomelor - 0.43, timpul preoperator - 0.31). Indicele de autocorelare
determinat a fost de 0.00052. Pentru a demonstra prezenta/lipsa dependentei AAD fata de factorii

legati de timp am construit un model teoretic.
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Model teoretic al interdependentei AAD cu variabile de timp

Valori teoretice standardizate reziduale
P <0.001

Valori actuale standardizate reziduale
=
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Figura 3.1. Model teoretic de interdependenta a variabilelor de timp in AAD

Acest model ne demonstreaza lipsa dependentei directe a AAD de factorii legati de timp,
insa dependenta lor, desi mai micd decat mediana (0.5), nu trebuie negata, dat fiind faptul ca
valorile sunt apropiate de cele acceptabile.

Simptomatologia abdominala la pacientii cu apendicitd acuta la spitalizare. La
examinarea abdomenului la 82(36.6%) dintre pacientii examinati s-a determinat durere
(sensibilitate) locala la palpare 1n regiunea iliaca dreapta. ,,Aparare musculard” a peretelui
abdominal anterior a regiunii iliace drepte la palpare a fost detectatd la 59(26.3%) de pacienti
examinati. Semnul Blumberg de iritare peritoneala in regiunea iliaca dreapta a fost determinat la
70(31.25%) pacienti. Polimorfismul simptomatologic prezent la spitalizare, incluzdnd semne
generale si locale abdominale este prezentat in tabelul 3.5.

Tabelul 3.5. Simptomatologia la spitalizare: semne generale, locale abdominale

Nr. Semne si simptome Abs, % 95% CI:
1. |Sensibilitate locald la palpare in regiunea iliaca dreapta 82(36.6%) 31.1-42.2
2. |Aparare musculara a peretelui abdominal anterior n 59(26.3%) 21.9-30.7

regiunea iliacad dreapta
3. |Semnul Blumberg in regiunea iliaca dreapta 70(31.25%) 26.8-35.7
4. Semnul Sitkovsky 91(40.6%) 34.4-46.7
5. |Semnul Bartomier-Michelson 56(25%) 18.4-31.4
6. |Semnul Cope 57(25.4%) 19.7-31.1
7. |Semnul Promptov 70(31.25%) 25.6-36.9
8. |Semnul Obraztsov 53(23.6%) 17.5-29.7
9. |Semnul Rovzing 68(30.3%) 24.7-35.9
10. Hipertermie > 37,4°C 52(22.4%) 16.3-28.4

Asadar, doar la aproximativ 1/3 dintre pacientii varstnici inclusi in studiu au prezentat date
clinice evidente caracteristice apendicitei acute. Subfebrilitatea a fost prezenta la 52(22.4%) dintre

bolnavi.
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3.2. Diagnosticul paraclinic al apendicitei acute si a terenului biologic la varstnici
Rezultatele examinarii USG a pacientilor. La pacientii examinati prin USG abdominala
au fost inregistrate urmatoarele semne ultrasonografice (Tabelul 3.6.).

Tabelul 3.6. Incidenta semnelor ultrasonografice la pacientii inclusi in studiu

Parametrul sonografic Abs, % 95% CI:
Diametrul AV > 7 mm 89(39.7%) 33.1-46.3
Structura tubulara oarba, aperistaltica si incompresibila | 85(37.9%) 31.4-44.5
Simptom de ,,Tinta” 114(50.8%) 44.3-57.4
Coprolit in lumenul AV 17(7.5%) 3.7-11.5
Ingrosarea tesutului periapendicular 49(21.8%) 15.8-27.7
Lichid liber 1n cavitatea abdominala 57(25.4%) 19.3-31.6
Cresterea aportului de sdnge 1n peretele AV (hiperemie | 50(22.3%) 16.3-28.3

arietald)

Semne USG al AV neschimbat sau a altor patologii din | 55(24.5%) 18.3-30.7
regiunea iliaca dreapta

Examinarea pacientilor din lotul de studiu a inclus investigatii tintite pentru stabilirea
diagnosticului de AA la batrani, dar si cele ce elucideza (stabileste) statutul biologic al
pacientului varstnic.

Astfel, cele mai frecvente semne care sugereaza diagnosticul de apendicitd acuta au fost:
1) marirea diametrului AV > 7mm in 89(39.7%) cazuri; 2) incompresibilitatea AV in timpul
comprimarii la 85(37.9%) pacienti; 3) simptomul de ,,tintd” pozitiv detectat la 114(50.8%) pacienti.
Celelalte semne ultrasonografice (coprolitul din lumenul AV, ingrosarea tesutului periapendicular,
lichidul liber din cavitatea abdominald, cresterea afluxului sanguin in peretele AV) s-au inregistrat
cu o frecventa mai joasd: 17(7.5%), 49(21.8%), 57(25.4%) si 50(22.3%), respectiv. Din acest
motiv, USG abdominald devine o investigatie valoroasd si informativd in diagnosticarea
apendicitei acute la varstnici.

Rezultatele investigatiilor de laborator in lotul de cercetare. Traditional, toti pacientii,
la internare, au fost supusi examenelor de laborator in dependentd de comorbiditati si starea
generala la spitalizare. La pacientii cercetati au fost inregistrate urmatoarele modificari ale
parametrilor de laborator, care au facilitat stabilirea diagnosticului de apendicita acuta distructiva

(Tabelul 3.7.).
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Tabelul 3.7. Incidenta parametrilor de laborator cercetati

Parametrul de laborator Abs (%) 95% CI:
Leucocitoza > 10.0 x 10%/1 151(67.4%) 54.3-80.5
Devierea formulei leucocitare > 74% 125(55.8%) 54.1-57.6
Devierea formulei granulocitare > 6% 47(23.3%) 20.3-26.3
Indicele intoxicatiei leucocitare > 1,6 125(55.8%) 54.5-57.2
Lipsa schimbarilor in analiza generala de urina 188(83.9%) 82.2-85.7

Asadar, indicii de baza caracteristici pentru apendicita acutd distructivd au fost: 1)
leucocitoza la 67.4% dintre pacienti; 2) devierea spre stinga a formulei leucocitare in 55.8 cazuri;
3) indicele intoxicatiei leucocitare > 1.6 la 55.8% dintre bolnavi.

Patologiile concomitente inregistrate la pacienti. In lotul de cercetare fenomenul de
comorbiditate a fost documentat in 207(92.41%) cazuri, ceea ce este statistic concludent. in urma
examindrii datelor anamnestice, pacientii admisi in cercetare aveau urmadtoarele patologii
concomitente: hipertensiune arteriald, boala coronariand (angor pectoral de efort), diabet zaharat,
obezitate, boala ulceroasa, encefalopatie discirculatorie, BPOC, colecistita cronica calculoasa,
urolitiazd, patologie ginecologicd cronica. Fractia majoritard din totalitatea patologiilor
concomitente o detin patologiile cardiovasculare, 108(48.2%) pacienti sufereau de hipertensiune
arteriald si 64(28.5%) — de cardiopatie ischemica (p<0.05). Diabet zaharat a fost Inregistrat la
29(12.9 %) pacienti, 39(17.4%) pacienti sufereau de BCVC, encefalopatie discirculatorie.
Hiperplazia benigna de prostata a fost inregistrata la 23(26.1%) pacienti, mai rar s-au constatat
patologii de geneza endocrind, oncologica, alergica, neurologicad. Datele obtinute sunt echivalente
cu cele din alte studii. Conform datelor lui Bettelli (2016) hipertensiunea arteriald este cea mai
frecventd boald coexistenta, urmatd de boli coronariene, diabet zaharat si boli pulmonare
obstructive [11]. Repartizarea bolnavilor in dependenta de patologia concomitenta este prezentata
in tabelul 3.8.

Tabelul 3.8. Patologii concomitente in lotul de studiu

Patologii concomitente Abs(%) 95% CI:
Boala hipertensiva 108(48.2%) 41.6-54.8
Boala coronariana (angor pectoral de efort) 64(28.5%) 23.9-35.9
Diabet zaharat 29(12.9%) 8.5-17.4
Obezitate 18(8%) 5.8-10.4
BCVC — Encefalopatie discirculatorie 39(17.4%) 14.0-20.8
Boala pulmonara cronica obstructiva 14(6.25%) 3.05-9.4
Colecistita cronica calculoasa 5(2.2%) 0.34-3.2
Litiaza renala 15(6.6%) 3.2-10.04
Boala ulceroasa 11(4.9%) 1.9-7.9
Patologii ginecologice 7(5.1%) 2.8-74
Hiperplazia benigna de prostata 23(26.1%) 22.7-30.7
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Din datele prezentate in tabel este evident ca majoritatea pacientilor inclusi in studiu (93.4%)
au prezentat un teren biologic precar, determinat de prezenta multiplelor patologii concomitente
(p<0.001). Desi 63.3% dintre bolnavi au prezentat doar una dintre patologiile asociate, indicele de
comorbiditate cel mai ridicat s-a inregistrat in categoria de varsta 75-84 de ani — 3.0+0.18 (p<0.05),
comparativ cu aceasta valoare in categoriile de 65-74 ani si la centenari (> 85 de ani) (Tabelul
3.9.). Astfel, patologia concomitentd prezentd la varstnici a putut influenta tabloul clinic de
apendicita acuta.

Tabelul 3.9. Numarul patologiilor concomitente la pacientii din lotul de studiu

Numarul Grupele de varsta

patologiilor 65-74 ani 75-84 ani | > 85 ani n(%) 95% CI:

concomitente n(%) n(%) n(%)
Nu sunt 11(6.2%) 6(14,7%) - 17(7.6%) 7.4-7.7
Una 121(67.6%) | 19(46.4%) | 2(50%) | 142(63.3%) 63.1-63.4
Doua 29(16.2%) | 11(26.8%) | 1(25%) | 41(18.3%) 18.1-18.4
Trei si mai multe 18(10%) 5(12.1%) 1(25%) | 24(10.8%) 10.6-10.9
Indicele de 2.53+0.12 3.0+£0.18 | 2.5+0.47 | 2.68+0.26 25-27
comorbiditate
Total 178(79.5%) | 42(18.8%) | 4(1.7%) | 224(100%) 99.8-100.1

Datele din tabelul 3.10 ne aratd o rata avansatd de comorbiditate si riscuri avansate de
mortalitate si morbiditate la pacientii operati. Un scor redus (2 puncte) au prezentat doar 18(8%)
pacienti, pe cand scor moderat (3-4 puncte) a fost inregistrat la 150(67.1%), iar scor inalt (5-7
puncte) - la 56(24.9%) bolnavi. Astfel, scorul comorbiditatii Charlson a aratat un scor sever la 92%
dintre pacientii operati (p<0.001). Acesta argumenteaza rata mare de complicatii infectioase la
bolnavii postapendicectomie — 57(25.4%) cazuri.

Tabelul 3.10. Repartizarea pacientilor din lotul de studiu dupa scorul Charlson

Grupele de varsta Total

Scor 60-74 ani 75-84 ani | >85 ani (n=224) 95% CI:
Charlson
Scor 2 18(8%) - - 18(8.0%) 7.9-8.1
Scor 3 78(34.8%) 5(2.2%) - 83(37.2%) 37.1-37.3
Scor 4 54(24.1%) 12(5.3%) | 1(0.4%) | 67(29.9%) 28.8-29.9
Scor 5 23(10.2%) 14(6.2%) - 37(16.5%) 16.4-16.5
Scor 6 5(2.2%) 10(4.4%) | 3(1.3%) | 18(8.0%) 7.9-8.1
Scor 7 - 1(0.44%) - 1(0.44%) 0.3-0.5
Total 178(79.5%) | 42(18.8%) | 4(1.7%) | 224(100%) 99.9-10.1
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3.3. Tratamentul chirurgical al apendicitei acute la batrani

Indicatii prooperatorii si rezultatele tratamentului chirurgical. Stabilirea
diagnosticului de apendicita acutd la pacientii din lotul 1 (n=224) de studiu a fost efectuatd de cétre
chirurgul de urgenta in lipsa oricarui algoritm prestabilit, reiesind din experienta proprie.
Diagnosticul a fost argumentat prin date clinico-paraclinice (anamnestic, acuze, investigatii
clinice, paraclinice). Alegerea tacticii de tratament nu a fost influentatd in mare masurd de
investigatiile paraclinice, precum USG, CT abdomen. La 51(22.76%) bolnavi diagnosticul de
apendicita acuta a fost stabilit doar in baza semnelor clinice, adica fara utilizarea USG. Pe cand la
ceilalti 173(77.2%) de pacienti indicatia prooperatorie a inclus si datele USG. Categoria de pacienti
care a necesitat laparoscopie diagnostica a constituit 25(11.1%) de pacienti, care ulterior au fost
operati prin conversie. Au existat 3(12%) cazuri In care a fost ratatd apendicita acuta la
laparoscopia diagnostica, ulterior evoluand in apendicita acutd distructiva: flegmonoasa (n=2) si
gangrenoasd-perforativa (n=1). Toate trei cazuri au fost rezolvate n cadrul aceleiasi spitalizari. La
toti pacienti din lotul de studiu carora li s-a stabilit diagnosticul de apendicita acutd, au fost supusi
exclusiv tratamentului chirurgical de urgentad. Apendicectomia a fost efectuatd la la toti
2224(100%) pacienti (Tabelul 3.11.).

Tabelul 3.11. Rezultatele tratamentului pacientilor din lotul de studiu

Procedeul chirurgical Total : . Rezulta@le trat.amentului
diagnostico-curativ AA nedistructiva AA distructiva AAD ratata
n(%)* n(%)** n(%)** n(%)*

Apendicectomie 199(88.8%) 92(86%) 107(91.5%) -

Laparoscopie

diagnostica cu 22(5.8%) 15(14%) 7(5.9%) -

apendicectomie

gjgfé’:fe‘;pf o 3(1.3%) i 3(2.5%) 3(1.3%)
Total* 224(100%) 107(42.4%) 117(51.9%) 3(1.3%)

Nota: * Din numarul total de pacienti examinati; ** Din numarul de pacienti din grupul selectat

Analizand datele obtinute, apendicectomia a fost efectuatd la 199(88.8%) pacienti doar in
baza examenului clinic, de laborator si USG. In toate cazurile a fost efectuatd apendicectomia
traditionala. Din acest lot, AAD a fost confirmata morfologic la 107(47.6%) pacienti din numarul
celor operati. Apendicectomia pentru apendicitd acutd nedistructiva a fost efectuata la 92(41.1%)
25(11.1%) de pacienti au fost supusi laparoscopiei diagnostice. In cadrul laparoscopiei AAD a fost
diagnosticatd in 10(4.3%) cazuri conform criteriilor macroscopice ale modificarilor apendicelui
vermicular, acceptate pentru AAD [8]. La 3(1.3%) bolnavi laparoscopia nu a relevat AAD, insa
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nici nu a diagnosticat alta patologie chirurgicala acuta. Ulterior pacientii respectivi au necesitat

tratament chirurgical de urgentd pentru AAD in cadrul aceleiasi spitalizari.Localizarea

intraoperatprie a apendicelui vermicular este redata in tabelul 3.12.

Tabelul 3.12. Variantele de localizare anatomica a AV

la pacientii operati din lotul I de studiu

Localizarea AV n(%) 95% CI:
Descendenta 142(63.3%) 63.2-63.3
Retrocecala 26(11.6%) 11.5-11.6
Retroperitoneala 3(1.3%) 1.2-1.3
Mezoceliaca (mediald) 26(11.6%) 11.5-11.6
Laterala 14(6.8%) 6.7-6.8
Pelviana 10(4.9%) 4.8-4.9
Ascendenta 3(1.3%) 1.2-1.3

Total 224 99.9-100.1

In cazul pacientii operati traditional pentru AAD 117(52.2%), confirmata histologic, au
fost determinate urmatoarele forme morfopatologice: flegmonoasa in 32(27.3%) cazuri, AA
gangrenoasi - in 72(61.5%) si AA perforati - in 3(2.6%) cazuri. In cazul pacientilor carora li s-a
efectuat initial laparoscopie diagnostica, au fost determinate urmatoarele forme morfopatologice:

flegmonoasa in 5(4.2%) cazuri, AA gangrenoasa - in 2(1.7%) si AA perforata - in 3(2.5%) cazuri.

3.4. Complicatiile tratamentului chirurgical

In continuare vom analiza mai detaliat atat formele distructive de AA, cat si cele
nedistructive. Apendicectomia pentru apendicita acutd suspectatd este una dintre cele mai
frecvente interventii chirurgicale de urgentd si este, de obicei, asociatd cu morbiditate
postoperatorie. Cu toate acestea, in special in contextul discutiei in curs de desfasurare despre
managementul nonoperator al apendicitei acute, sustindtorii terapiei conservatoare folosesc ca
argument apendicectomia ,negativa” si, indeosebi, morbiditatea chirurgicald. In cohorta de
cercetare rata apendicectomiilor pentru AA nedistructiva a fost de 117(52.2%), ceea ce subliniaza
o indicatie diferentiatd pentru interventia chirurgicald. In literaturi ratele de apendicectomie
,negativa” variaza enorm si sunt, de obicei, mai mari decat cele Inregistrate in prezentul studiu

[16-18].
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Tabelul 3.13. Complicatiile inregistrate la pacientii din lotul de studiu

Grupele de varsta

Scor Total 95% CI:
Clavien 60-74 ani 75-84 ani | > 85 ani (n=224)

Dindo (n=178) (n=42) (n=4)

Scor 2 43 (14.7%) | 10(4.5%) | 2(0.8%) | 55 (24.6%) 24.5-24.6
Scor 3 3 (1.3%) 3(1.3%) | 1(0.4%) 7 (3.1%) 3.1-3.1
Scor 5 1 (0.4%) - - 1 (0.4%) 0.3-0.4

Total 47 (20.9%) | 13(5.8%) | 3(1.3%) | 63 (28.1%) 28.1-28.1

Analizand datele obtinute, am stabilit cd evolutia postoperatorie a evoluat cu complicatii la
63(28.1%) de pacienti, care si a determinat in consecintd morbiditatea postoperatorie. Cele mai
frecvente complicatii au fost infectiile de plaga — 20(8.9%), fistula intestinala joasa — la 7(3.1%)
pacienti, hemoragii din plaga postoperatorie — 5(2.2%), urmate de abcese intraabdominale in
3(1.3%) cazuri si complicatiile cardiopulmonare nechirurgicale — 11(4.9%), infectiile tractului
urinar — 16(7.1%). Astfel, in 55(24.5%) cazuri s-au inregistrat complicatii postoperatorii minore
(Clavien-Dindo II), in timp ce 7(3.1%) pacienti au avut morbiditate majora (Clavien-Dindo III).
7(3.1%) pacienti a necesitat reoperatie, iar 3(1.3%) — reinternare legata de apendicectomie. In lotul
total de bolnavi operati s-a inregistrat un caz de deces, care a constituit 0.45% (barbat de 68 de ani,
care a suportat o apendicectomie fard complicatii si care ulterior a dezvoltat insuficienta cardio-

respiratorie acutd). Durata medie a spitalizarii postoperatorii a fost de 5.9+4.5 zile.

Tabelul 3.14. Repartizarea complicatiilor postoperatorii
conform clasificarii Clavien-Dindo

Grupele de varsta
0 o CT-
?n‘;renglj;‘;z‘e‘ 60-74 ani | 75-84ani | > 85 ani " e
(n=178) (n=42) (n=4)

Fistula intestinala joasa 6(2.6%) 1(0.4%) - 7(3.1%) 3.04-3.1

Hemoragie din plaga p/operatorie | 4(1.8%) 1(0.4%) - 5(2.2%) 2.1-2.2

Supuratia plagii postoperatorii 15(6.7%) | 4(1.8%) 1(0.4%) 20(8.9%) 8.8-8.9

Abces intraabdominal 2(0.8%) 1(0.4%) - 3(1.3%) 1.2-1.3

Pneumonie 9(4.0%) 1(0.4%) 1(0.4%) 11(4.9%) 4.8-4.9

Infectii ale tractului urinar 10(4.4%) | 5(2.2%) 1(0.4%) 16(7.1%) 7.1-7.2

Deces 1(0.4%) - - 1(0.4%) 0.3-0.4
Total 47(20.9) 13(5.8%) | 3(1.3%) 63(28.1%) 28.1-28.2
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Simultan cu patologiile concomitente, am analizat si alti factori care ar influenta evolutia
postoperatorie a bolii. In acest context am studiat dependenta aparitiei complicatiilor postoperatorii
de ,,scorul ASA”, ,,scorul Charlson”, ,.timpul preoperator”, ,,numarul patologiilor concomitente”,
,durata operatiei®, ,varsta” si ,durata spitalizarii” In cadrul regresiei logistice. Datele sunt
prezentate in tabelul 3.15.

Tabelul 3.15. Studiul complicatiilor postoperatorii
in regresie logistica la pacientii operati

Coeficient | Eroare Std.
Variabile regresiei log. | statisticd z-stat P -95% CI: | +95% CI: VIF coef.
Constanta 1.32 2.70 0.48 0.625 -3.98 6.62
ASA 0.28 0.15 1.87 0.001 -0.01 0.58 1.00 0.07
Scor Charlson 0.73 0.22 3.32 0.001 0.30 1.16 9.66 0.44
Timpul
preoperator 0.21 0.06 3.37 0.001 0.08 0.33 1.02 1.25
Nr patologiilor
concomitente 0.53 0.16 3.19 0.001 0.20 0.86 5.66 0.23
Durata operatiei 0.32 0.11 2.79 0.005 0.09 0.54 1.04 0.17
Varsta 0.64 0.05 12.73 0.000 0.54 0.74 4.62 2.59
Durata spitalizarii -0.78 0.08 -9.54 0.00 -0.94 -0.62 1.01 -0.80

Datele reflectate in tabel ne demonstreaza valoarea predictivd a aparitiei complicatiilor
postoperatorii dependente de valoarea mai mare de 0.5 a coeficientului de regresie: ,,numarul
patologiilor concomitente” cu coeficientul 0.53, ,,varsta” — 0.64, ,,scorul Charlson” — 0.73. Durata
spitalizarii prezinta o interdependentd inversa, avand valoarea negativa -0.78. Criteriile, precum
scorul ASA, timpul preoperator, durata operatiei au demonstrat valori care nu pot fi luate in calcul

predictiv. Corelatia acestor criterii a fost reflectata in tabelul 3.16.

Tabelul 3.16. Studiul corelatiei criteriilor selectate care ar influenta aparitia complicatiilor

Variabile Constanta
Constanta 1.00 1
L | asa 0.26 1.00 2
2 Scorul Charlson 0.73 -0.01 1.00 3
3. Timpul preoperator 0.30 -0.01 -0.05 1.00 4
4. | Nr. patologiilor
concomitente 0.70 -0.01 -0,00 0.93 1.00 5
3. Durata operatiei 0.21 0.00 -0.09 -0.11 0.11 1.00 6
* Varsta 0.88 0.02 -0.91 0.08 0.85 0.06 1.00 7
7| Durata spitalizarii 0.82 -0.02 -0.04 -0.03 0.01 0.04 0.03 1.00
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Examinarea datelor prezentate in tabel ne demonstreaza corelarea aparitiei complicatiilor
postoperatorii cu criterii, precum scorul Charlson cu coeficientul de corelare 0.73, numarul
patologiilor concomitente cu coeficientul 0.70, varsta si durata de spitalizare avand valori de 0.880
si, respectiv, 0.82, ceea ce ne subliniaza influenta directd a acestor predictori asupra probabilitatii
aparitiei complicatiilor. Cu scopul de a studia interdependenta acestor criterii am construit un
model teoretic n functie de aparitia complicatiilor si variabilele independente prezentate mai sus

(Figura 3.2.).
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WValori teoretice standardizate reziduale
P < 0.001

Figura 3.2. Model teoretic de predictie aparitiei complicatiilor postoperatorii
la pacientii studiati

Acest model ne demonstreaza lipsa dependentei directe liniare dintre probabilitatea

si specificitatii criteriilor incluse n acest model (Figura 3.3.).
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Figura 3.3. ROC analiza modelului de predictie complicatiilor postoperatorii

Aria de sub curba fiind de 0.620, ne demonstreaza valoarea predictiva suficienta pentru a fi
luata in calcul.

In cohorta de cercetare toti pacientii cu complicatii postoperatorii au avut morbiditate

majora (Clavien-Dindo I1I-V). Aceasta rata a fost usor mai mare decat cele raportate in literatura

de specialitate [11, 12, 14, 21, 23]. Pe de alta parte, mortalitatea a fost de 0.45% in lotul de studiu,
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in raport cu doua mari analize europene cu peste 100.000 de pacienti (mortalitate medie de 2.1-2.4
la 1000 de pacienti) [24, 25]. Rezultatele studiului au ardtat cd pacientii de varsta inaintatd cu AAD
si timpul preoperator, ca factori de risc, prezintd risc pentru morbiditatea majord, dar aceasta
dependenta nu este directa. Datele comparabile privind rezultatul morbiditatii majore sunt limitate.
O analiza poloneza a peste 4000 de apendicectomii laparoscopice a ardtat o asociere intre
apendicita complicata si complicatiile intraoperatorii cu morbiditate majora, care sunt confirmate
de datele cercetarii prezente [14].

Datele prezentului studiu sustine importanta interventiei chirurgicale in timp util dupa
stabilirea diagnosticului pentru a reduce riscul de morbiditate si morbiditate majord. Cel mai
favorabil moment pentru interventie chirurgicald in apendicita acuta este un aspect frecvent
discutat vis-a-vis de alte interventii chirurgicale urgente. Studiile anterioare demonstreaza rezultate
controversate [11, 26-33]. O meta-analiza olandeza, din 2018, aratd ca intarzierea efectuarii
apendicectomiei pana la 24 de ore de la internare nu este un factor de risc pentru apendicita
complicata, infectia postoperatorie chirurgicald sau morbiditatea, atunci cand este suspectata la
internare o apendicitd acutd necomplicata [90]. Li si coaut. (2018) nu au demonstrat nici o diferenta
semnificativd in incidenta apendicitei complicate prin apendicectomie intarziata, efectuatd peste
12 ore. Cu toate acestea, riscul de infectie a plagii a fost usor crescut [90], iar riscul de apendicita
complicata a fost constatat ca direct proportional cu perioada de timp de la manifestarea primelor
simptome [90]. In aceastd cercetare analiza ROC a aritat o arie sub curba de 0.620, fiind cea mai
buna diferentiere pentru prezenta unui risc crescut de morbiditate dupd apendicectomie. O limita
similara a fost observata si intr-un studiu realizat de Teixeira so coaut. (2012), care a aratat o
incidenta crescuta a supuratiilor plagilor postoperatorii si a abcesului intraabdominal dupa o
intarziere mai mare de 6 ore de la efectuarea apendicectomiei [91]. Conform analizei prezentului
studiu, interventia chirurgicald instantd este deosebit de importantd in cazul apendicitei
complicate, fapt care este in concordanta cu datele existente [91].

In studiul de fata aparitia unei complicatii a fost cel mai important factor de risc pentru
spitalizarea indelungata in clinica. Pacientii cu complicatii postoperatorii au avut un risc de 23 de
ori mai mare de spitalizare prelungitd in stationar. Mai mult ca atat, au putut fi identificati si alti
factori de risc, majoritatea fiind si ei indicatori ai apendicitei severe precum varsta, indicatori ai
examenului clinic de laborator preoperator (numarul WBC si hemoglobina), durata interventiei
chirurgicale, prezenta unei apendicite complicate intraoperatorii. Aceste rezultate obtinute sunt in
concordanta cu studiile anterioare, care ar putea dezvalui o corelatie intre apendicita complicata,
varsta, morbiditatea postoperatorie si apendicectomia convertita cu o spitalizare prelungitad in [14,
37-41]. Mai mult, Jung si coaut. (2017) au demonstrat o asociere intre durata interventiei

chirurgicale, valoarea preoperatorie de WBC cu o spitalizare prelungita in clinica chirurgicala [60].
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Asadar, in timpul perioadei de studiu 224 de pacienti consecutivi au suportat
apendicectomie pentru apendicitd acutd. Varsta medie a fost de 68.27+7.31 ani (interval 60-91);
88(39%) au fost barbati. Stratificarea in dependentd de grupurile de varsta a rezultat: (60-74 ani)
—178(79.4%) de pacienti varstnici; (75-84 ani) — 42(18.7%) si 4(1.9%) pacienti cu varsta > 85 de
ani. Toate grupurile de pacienti au avut o predominantd feminind semnificativd. Datele

preoperatorii ale pacientilor din lotul de studiu sunt prezentate in tabelul 3.17.

Tabelul 3.17. Datele demografice ale pacientilor lotului I (n=224), metoda de
operare, complicatiile pe termen scurt si mortalitatea

Caracteristica pacientilor lot 1 (n=224) abs, % 95% CI:
Sex, femei, n (%)* 136(61%) 54.2-70.7
Sex, barbati, n (%)* 88(39%) 33.1-45.8
Virsta, mediana (interval ani) * 68.2+7,31 244 -36.3
Scorul ASA I-11, n (%)* 150(66.9%) | 60.5 —72.7
Scorul ASA >3, n (%)* 74(33.1%) 60.5—72.8
Laparoscopie diagnosticd* 25(11.1%) 7.6-15.9
Rata de conversie, n(%)** 13(52%) 34-9.7
Apendicita complicata, n (%)* 117(52.2%) | 45.7-58.7

Morbiditate, n (%)

Generala* 67(29.9%) 24.3 -36.2
Legate de locul chirurgical** 29(43.3%) 9.2-17.9
Fara legatura cu locul interventiei chirurgicale®* 38(56.7%) 12.6 —22.4
Infectie postoperatorie (total), n(%) 62(27.6%) 22.2-33.8
Infectia plagii** 24(38.7%) 73-152
Abces intraabdominal ** 3(4.8%) 0.4-38
Complicatiile pulmonare** 10(16.1%) 24-8.0
Complicatiile urogenitale** 18(29%) 5.1-123
Necesitatea in ATI dupa interventia chirurgicala, n(%)* 42(18.8%) 14.1-243
Mortalitate, n(%)* 1(0.4%) 0.08-2.4
Nota: - * Din numarul total de pacienti din lotul I (n=224); ** Din numarul de pacienti din grupul
selectat

Pe parcursul perioadei de studiu numarul mediu de apendicectomii efectuate anual a
crescut treptat. Laparoscopia diagnostica a fost efectuatd in 25(11.1%) cazuri. Practicile
chirurgicale au evoluat treptat in timpul perioadei de studiu, iar laparoscopia a devenit o abordare
standard in cazurile dificile, cdnd diagnosticul nu progreseaza. Utilizarea unei abordari
laparoscopice au fost inregistrate in grupurile: (60-74 ani) — 16(64%) vs 9(36%) din grupul de
pacienti (75-84 ani), pacientii grupului de varsta > 85 de ani nu au beneficiat de laparoscopie
diagnostica. Toate cazurile de laparoscopie au fost convertite In laparotomie oblica laterala
McBurney.

O incidenta semnificativ mai mare a apendicitei acute distructive a fost observatd la
varstnicii din grupul varsta > 85 de ani, toate cazurile s-au dovedit a fi diagnosticate ca apendicita

acuta distructiva — 4(100%), urmata de grupul de varsta (75-84 ani) cu 39(92%), fata de 64(35.9%)
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la grupul de vérstd (60-74 ani). Morbiditatea generald a fost de 67(29.9%), dar complicatiile au
aparut mai frecvent in grupul de varsta (75-84) ani — 24(57%), comparativ cu grupul mai tanar de
varsta (60-74 ani) — 42(23%) fata de 25% la cei de > 85 de ani. Rata complicatiilor infectioase a
fost mai mare in grupul varstnicilor de (75-84): 14(33.3%) fata de 47(26.4%) la cei din grupul de
varsta (60-74 ani), la pacientii varstnici de > 85 de ani 1(25%) si a fost legata in principal de o rata
mai mare de cazuri de infectie a plagii. Un caz de deces a fost Inregistrat dupa apendicectomie.
Mortalitatea globala de 30 zile postoperator a fost de 1(0.4%). Insuficienta cardiaca acuta care a
dus la insuficientd multipla de organe a fost cauza de deces.

Durata de spitalizare a fost de la 2 pana la 11 zile de spitalizare, (mediana standard fiind
de 5.8 zile). Acest criteriu a fost raportat la prezenta patologiilor concomitente (scor Charlson),
gravitatea bolii la internare la trei categorii de varsta studiate. In urma calculelor s-au obtinut
rezultatele reflectate in tabelul 3.18.

Tabelul 3.18. Analiza duratei de spitalizare a pacientilor din lotul I de studiu

t- Std.
Variabile Coeficient Std.Er. | statistic P -95% CI: | +95% CI: VIF Coef.
Constanta 9.03 0.65 13.84 0.00 7.74 10.32 0.00 0.00
Scorul Charlson 0.54 0.11 3.60 0.00 0.19 0.66 1.07 0.24
Starea generala la
internare 0.73 0.18 3.88 0.00 0.36 1.10 1.02 0.21
Vrsta 0.55 0.12 4.43 0.00 0.31 0.80 1.05 0.14

Analiza statistica demonstreaza influenta certd a criteriilor studiate asupra duratei de
spitalizare. Toate criteriile de diagnostic au prezentat un coeficient statistic mai mare decat mediu
(,,scorul Charlson” — 0.542, ,starea generald la internare” — 0.732, ,,varsta” — 0559), fapt care
confirma aceasta afirmatie. Studiul corelatiei acestor criterii a demonstrat urmdtoarele date
(Tabelul 3.19).

Tabelul 3.19. Studiul corelatiei duratei de spitalizare cu scorul Charlson,
starea generali la internare, varsta

Constanta 1.00 1.
1. | Scorul Charlson -0.67 1.00 2.
2. | Starea generald la internare -0.52 -0.14 1.00 3.
3. | Varsta -0.50 0.21 0.02 1.00

Studiul demonstreazd dependenta inversa a duratei de spitalizare fata de criteriile
enumerate, avand constante negative. Valorile constantelor mai mari de media (0.5), (,,scorul
Charlson” — 0.67, ,,starea generala la internare” — 0.52, ,,varsta” — 0.50), demonstreaza corelatia
certd a acestor criterii.

Construind modelul teoretic al dependentei duratei de spitalizare de cele trei criterii

enumerate, am obtinut urmatoarele date (Figura 3.4.).
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Model teoretic al dependentei duratei de spitalizare de valoarea

scorului Charlson, starea generala la internare si varsta pacientilor
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Figura 3.4. Studiul dependentei duratei de spitalizare
Acest model construit teoretic ne demonstreaza o dependenta certa directd a duratei de spitalizare
a pacientilor batrani cu apendicitd acuta, de valoarea scorului Charlson, starea generala la internare

si varsta pacientilor (p<0,001).

3.5. Corelarea semnelor clinico-paraclinice ale apendicitei acute in dependentd de
morfopatologia apendicelui vermicular

Dupa examinarea rezultatelor tratamentului chirurgical, concluziilor examenului
morfopatologic al preparatelor operatorii am constatat urmadtoarea corelare dintre tabloul
morfopatologic al AV si criteriile clinice, paraclinice si de laborator. Rezultatele obtinute sunt

redate 1n tabelul 3.20.

Tabelul 3.20. Analiza comparativa a tabloului morfopatologic al AV si criteriile
anamnestice la pacientii inclusi in studiu

Grupe de pacienti
Semne si simptome Prezenta | Lipsa AAD n(%) 95% CI: p

AAD n(%)

n(%)
Durata bolii >48 ore 26(24.2%) | 12(10.2%) | 38(16.9%) |16.8-17.1| 0.0071
Scaderea apetitului 09(64.4%) | 45(38.4%) | 114(50.8%) [47.5-54.2| 0.0001
Durere persistenta locala 94(87.8%) | 68(58.1%) | 162(72.3%) | 70.9-73.8 | 0.0001
Vome / greturi 72(67.2%) | 48(41.0%) | 120(53.5%) |50.3-56.8 | 0.0001
Migrarea durerilor de localizare 74(69.1%) | 39(33.3%) | 113(50.4%) | 47.5-54.2| 0.0001
diferita in regiunea iliacd dreapta
Semnul Kocher 28(29.4%) 5(6%) 33(14.7%) |[12.9-16.4| 0.0001
Senzatie de durere subiectiva in 89(83.1%) | 79(67.5%) | 168(75%) |72.5-77.4| 0.0085
regiunea iliaca dreapta
Total 107(47.7%) | 117(52.2%) | 224(100%) |47.5-54.2

Cu scopul de a evidentia si a determina valoarea predictivd a criteriilor de diagnostic
anamnestice am construit un model de diagnostic teoretic pe baza criteriilor de diagnostic sus-

mentionate. Am obtinut urmatoarele rezultate de performanta a modelului (Tabelul 3.21.):
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Tabelul 3.21. Indicatori de performanta modelului de predictie pe criterii anamnestice

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 61.7% 52.9-69.9
Specificitate 59.4% 49.6 - 68.4
Valoare predictiv pozitiva 56.1% 46.3 - 64.3
Valoare predictiv negativa 65.0% 56.6 - 74.5
Precizie 60.7% 49.9 - 68.4
Raportul de probabilitate pozitiv 1.52 1.15-2.00
Raportul de probabilitate negativ 0.64 0.48 - 0.84
Raportul ratelor de diagnosticare 2.36 1.38 - 4.05

Analizand datele tabelului, determindm ca modelul dat de predictie (bazat pe criterii

anamnestice) poseda urmatorii indicatori de performanta: sensibilitate — 61.7%, specificitate —

59.4, precizie — 60.7%, valoare predictiv pozitiva — 56.1%, valoare predictiv negativd — 65.0%,

raportul probabilitate pozitiv — 1.52, raportul probabilitate negativ — 0.64, raportul ratelor de

diagnosticare — 2.36. Aceste caracteristici insd sunt insuficiente pentru a fi implementate ca model

de predictie in clinica. Pentru a studia ponderea criteriilor de diagnostic anamnestice in stabilirea

AAD am efectuat studiul criteriilor in regresie logistica (Tabelul 3.22.)

Tabelul 3.22. Studiul datelor anamnestice inregistrate in regresie logistica

z- -95% | +95% Std.

Variabile Coef. | Std. Er | stat P-val. CL CL VIF | Coef.
Constanta -5.92 1.01 | -5.83 | 0.001 -7.91 | -3.936
Dureri persistente la nivelul 0.34 0.18 | 1.89| 0.004 -0.01 0.70 | 1.03| 0.06
cadranului inferior drept
Greturi/vome 0.66 023 | 2.85| 0.004 0.20 1.12 | 1.13| 0.18
Semnul Kocher 0.71 0.22 | 3.13 | 0.002 0.26 1.15| 1.05| 0.14
Scaderea apetitului 0.31 044 | 0.71 ] 0474 -0.54 1.18 | 1.61 ] 0.08
Senzatie dureroasa la nivelul -0.32 0.48 | -0.66 | 0.507 -1.27 0.63 1.55 | -0.07
cadranului inferior drept
Timpul parcurs de la debutul -0.32 1.01 | -5.83 | 0.000 -791 | -3.93

acuzelor pana la spitalizare

Datele tabelului de fata ne demonstreaza valoarea predictiva suficientd pentru a fi luata n

calculul ulterior a criteriilor precum: ,,greturi/vome”, cu valoarea coeficientului logistic de 0.66 si

respectiv ,,semnul Kocher”, cu valoarea coeficientului logistic de 0.71. Tinand cont de posibilitatea

includerii acestor factori intr-un scor diagnostic, am studiat corelarea criteriilor anamnestice.

Datele obtinute sunt prezentate in tabelul 3.23.
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Tabelul 3.23. Studiul corelarii criteriilor anamnestice de diagnostic

Variabile Constanta
Constanta 1.00 1.
1. | Dureri persistente la nivelul 0.38
cadranului inferior drept 1.00 2.
2. | Greturi/vome 0.51 037 | 1.00 3.
3. | Semnul Kocher 0.69 053 041 | 1.00 4.
4. | Scaderea apetitului 0.01 0.01 022 10.07 |1.00 5.
5. | Senzatie dureroasa la nivelul | -0.26
cadranului inferior drept -0.07 -0.01 |-0.08 |-0.57 | 1.00 6.
6. | Timpul parcurs de la debutul | -0.68
acuzelor pana la spitalizare 0.05 -0.15 1 -0.09 |0.03 0.01 | 1.00

Analiza datelor prezentului tabel ne demonstreaza indicatori de corelare in limitele
admisibile, date de fenomene de supracorelare nu se determina. ROC analiza datelor modelului

construit din criterii anamnestice de diagnostic demonstreaza aria sub curba de 0.83 (Figura 3.5.).
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Figura 3.5. ROC analiza modelului de predictie din criterii anamnestice

Repartizarea rezultatelor adevarat pozitive si adevarat negative sunt prezentate in figurile

ce urmeaza (Figura 3.6.).
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Figura 3.6. Repartizarea rezultatelor adevarat-pozitive/negative in model de
predictie pe criterii anamnestice
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Analiza datelor prezentate ne demonstreaza eficacitatea modelului la valori ale scorului
<5>. Aceste rezultate sunt comparabile cu datele din literatura, care sugereaza utilizarea scorului
diagnostic Alvarado in valoarea de 5. Insa in cazul AA la batrani acest scor nu poate fi acceptat,
dat fiind faptul ca tabloul clinic tipic pentru AA la batrani a fost determinat in numai 51 de cazuri

(22,7%).
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Figura 3.7. Repartizarea rezultatelor fals-pozitive/negative in model de predictie pe
criterii anamnestice

Analiza datelor prezentate in figura 3.7. ,,Repartizarea rezultatelor fals-pozitive/negative”
ne demonstreaza sensibilitate/specificitate joasa, cu valori 4-5 puncte, ceea ce ne demonstreaza
necesitatea aplicdrii unui algoritm addugator in aceste cazuri. Dureri persistente abdominale au
fost observate la 162(72.3%) de pacienti examinati. In urma analizei statistice prin regresie
logistica acest criteriu — durere persistentd abdominald, a obtinut urmétorii parametri: (coeficient
-0.34, deviere standard -0.18, p<0.005), iar in concordanta cu rezultatul morfopatologic, nu este
relevant si nu poate fi folosit ca factor de predictie. Indice de corelare, fiind de 0.38, indicd o
valoare predictivd mai micd decat mediu acceptata. La pacientii cu AAD confirmata, aceste acuze
au fost prezente in 94(87.8%) cazuri, pe cand la cei fara AAD — in 79(67.5%) cazuri (p<0.01).
Subiectiv, durerea locald in regiunea iliacd dreapta a fost inregistratd la 168(75%) pacienti
examinati: Tn AAD au fost prezente in 89(83.1%) cazuri, iar la pacientii la care AAD n-a fost
confirmata in — 79(67.5%) cazuri (p<0.05). ,,Migrarea” durerii in regiunea iliaca dreapta din alte
regiuni ale cavitdtii abdominale a fost observata la 113(50.4%) pacienti. La pacientii cu AAD acest
simptom a fost observat in 74(69.1%) cazuri, precum si la pacientii cu diagnosticul de AA

nedistructiva— in 39(33.3%) cazuri.
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Semnul Kocher a fost inregistrat la 33(14.7%) pacienti din lotul de studiu, in 28(29.4%)
cazuri cu AAD si In 5(6%) cazuri de AAD exclusd (p<0.01). Inapetentd a fost observata la
114(50.8%) dintre pacientii examinati. La pacientii cu AAD confirmatd aceste acuze au fost
prezente Tn 69(64.4%) de cazuri si la pacientii la care AA nedistructiva — 45(38.4%) cazuri
(p<0.01). Nausee si / sau vome au fost constatate la 120(53.5%) de pacientii examinati: la 72
(67.2%) bolnavi cu AAD confirmata si in 48 (41.0%) cazuri cu AA nedistructiva (p<0.05).

In baza analizei comparative a datelor anamnestice, parametrilor statistici am determinat
ca criteriile de diagnostic precum: ,,greturi/'vome” cu coeficientul 0.669 si ,,semnul Kocher” cu
coeficientul 0.711 sunt eligibile pentru a fi incluse in cadrul scorului de diagnostic, nefiind
influientate de alte criterii in analiza corelationala.

Criteriile clinice cele mai des citate pentru confirmarea diagnosticului si corelatia acestora

cu tabloul morfopatologic au fost descrise in Tabelul 3.24.

Tabelul 3.24. Analiza comparativa a tabloului morfopatologic
al apendicelui vermicular si criteriile clinice

Grupe de pacienti
Prezenta Lipsa AAD Total 95% CI: p
Semne si simptome AAD n(%) n(%)
n(%)
Sensibilitate locald in regiunea | 58(54.2%) | 24(20.5%) | 82(36.6%) |31.1-42.2| 0.0001
iliaca dreapta
Aparare musculara a peretelui | 48(44.8%) 11(9.4%) 59(26.3%) |21.9-30.7| 0.0001
abdominal anterior in regiunea
iliaca drepta
Semnul Blumberg 1n regiunea | 45(42.0%) | 25(21.3%) | 70(31.25%) | 26.8-35.6| 0.0009
iliaca dreapta
Semnul Sitkovsky 68(63.5%) | 23(19.6%) | 91(40.6%) |34.4-46.7| 0.0001
Semnul Bartomier-Michelson | 29(27.1%) | 27(23.0%) 56(25%) [18.4-31.3] 0.5380
Semnul Cope 34(31.7%) | 23(19.6%) | 57(25.4%) |19.7-31.1| 0.0459
Semnul Promptov 45(42.0%) | 25(21.3%) | 70(31.25%) |25.5-36.9| 0.0009
Semnul Obraztsov 39(36.4%) | 14(11.9%) | 53(23.6%) |17.4-29.6| 0.0001
Semnul Rovzing 38(35.5%) | 30(25.6%) | 68(30.3%) |24.6-35.8| 0.1127
Hipertermie > 37,4°C 58(54.2%) | 26(22.2%) | 52(22.4%) |16.3-28.4| 0.0001
Total 107(47.8%) | 117(52.2%) | 224(100%)

In cadrul examinarii obiective a abdomenului la 195(87%) de pacienti examinati a fost
determinatd sensibilitate locald la palpare in regiunea iliaca dreaptd. La pacientii cu AAD acest
semn a fost stabilit Tn 104(97.1%) cazuri, si in 91(77.7%) cazuri la bolnavii cu AA nedistructiva
(p<0.05). ,,Aparare musculara” locala a regiunii iliace drepte a fost detectata la 82(36.6%) pacienti,
dintre care In 58(54.2%) cazuri la pacientii cu AAD confirmata si in 24(20.5%) cazuri in cu AA
nedistructiva (p<0.01).

Simptomul Sitkovsky a fost pozitiv la 70(31.25%) pacienti: la 45 (42.0%) pacienti cu AAD
si la 25(21.3%) cu AA nedistructiva (p<0.05). Simptomul Bartomier-Michelson a fost pozitiv la
91(40.6%) dintre pacientii examinati: la pacientii cu AAD confirmatd — in 68(63.5%) si In
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23(19.6%) cazuri la cei cu AA nedistructiva (p<0.05). Simptomul Cope pozitiv a fost determinat
in total la 56(25%) dintre pacienti, fiind prezenta la 29(27.1%) cu AAD si la 27(23.0%) Cu AA
nedistructiva (p<0.01). Simptomul Promptov a fost pozitiv detectat la 57(41.9%) dintre femeile
din lotul de studiu: la 34(25%) femei cu AAD s123(16.9%) — cu AA nedistructiva ( n=136 femei).
Simptomul Obraztsov a fost pozitiv la 70(31.25%) pacienti examinati, fiind de 2 ori mai frecvent
la pacientii cu AAD comparativ cu cei cu AA nedistructiva (42.0% vs 21.3%), respectiv, (p<0.05).
Simptomul Rovzing pozitiv a fost Inregistrat la 53(23.6%) pacienti examinati, fiind mai frecvent
prezent la bolnavii cu AAD decat cu AA nedistructiva [39 (36.4%) vs 14(11.9%)], (p<0.05).
Prezenta iritatiei peritoniale (Blumberg pozitiv) in regiunea iliaca dreaptd a fost determinata la
59(26.3%) pacienti examinati: la pacientii cu AAD confirmatd — in 48(44.8%) cazuri si in AAD
neconfirmata — in 11(9.4%) cazuri (p<0.05).

La 68(30.3%) din pacientii cercetati s-a detectat hipertermie > 37.4°C la termometrie
axilara: in 38(35.5%) cazuri la pacientii cu AAD confirmata si in 30(25.6%) — cu AA nedistructiva
(p<0.05).

Pentru stabilirea criteriilor clinice care sunt determinante in diagnosticul AAD, am efectuat
analiza datelor si In regresia logistica (Tabelul 3.25.).

Tabelul 3.25. Studiul criteriilor clinice determinante in diagnosticul AAD
prin regresie logistica

Variabile Coeficient Std. Er z-stat P -95% CI: +95% CI: VIF
Constanta 5.11 0.83 6.15 0.00 3.48 6.74
Semnul Blumberg 1.56 0.47 3.30 0.00 0.63 2.49 1.30
Constipatii 0.38 0.61 0.62 0.53 -0.82 1.59 1.06
Semnul Cope 0.21 0.56 0.37 0.71 -0.90 1.32 1.21
Dizuria 0.36 0.86 0.42 0.67 -1.32 2.06 1.07
Febra 0.42 0.54 0.78 0.43 -0.63 1.49 1.18
Limba saburati 0.46 0.75 0.61 0.54 -1.02 1.95 1.28
Semnul Obraztsov 0.36 0.49 0.74 0.45 -0.60 1.33 1.30
Semnul Rovzing 0.39 0.59 0.66 0.50 -0.77 1.57 1.32
Semnul Bartomier 0.69 0.22 3.07 0.00 0.25 1.13 1.39
- Mihelson
Semne pozitive de 1.41 0.45 3.08 0.00 0.51 2.31 1.39
iritare peritoneala
(in afara
cadranului
inferior drept)
Sensibilitatea 0.48 0.57 0.84 0.39 -0.63 1.61 1.19
peretelui abdominal
anterior
semnul Sitcovsky 0.42 0.52 0.80 0.42 -0.60 1.44 1.28

Analizand datele tabelului prezentat, observam ca coeficientii de regresie a semnelor

clinice: ,,semnul Blumberg” — 1.56, ,,semnul Bartomier-Mihelson” — 0.69, ,semne pozitive
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peritoneale” (in afara cadranului inferior drept) — 1.41 sunt semnificative statistic. Aceste criterii
sunt eligibile pentru a fi incluse in scorul de diagnostic al AAD. Acest model diagnostic a obtinut
urmatoarele performante statistice, indicatorii fiind prezentati in tabelul 3.26.

Tabelul 3.26. Indicatorii de performanta a modelului de predictie clinic

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 68.7% 59.7-76.4
Specificitate 65.1% 55.8-73.4
Valoare predictiv pozitiva 66.4% 57.7-174.8
Valoare predictiv negativa 67.5% 57.8-75.1
Precizie 67.0% 58.8-75.8
Raportul de probabilitate pozitiv 1.97 0.55-2.73
Raportul de probabilitate negativ 0.48 0.35-0.65
Raportul ratelor de diagnosticare 4.10 2.34-17.15

Asadar, in modelul de predictie clinica sensibilitatea a fost de 68.7%; specificitatea —
65.14%; precizia — 67.0%; valoarea predictiv pozitivda — 66.4%; valoarea predictiv negativd —
67.5%; raportul de probabilitate pozitiv — 1.97; praportul de probabilitate negativ — 0.48; raportul
ratelor de diagnosticare — 4.1. Aceste date sunt caracteristice si comparabile cu alte modele de
predictie clinica, precum scorul Alvarado, insa sunt insuficiente pentru a fi recomandate in aplicare
clinica.

Pentru determinarea posibilitdtii includerii criteriilor enumerate in scor, am efectuat o

analiza corelationald a criteriilor clinice (Tabelul 3.27.)
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Tabelul 3.27. Analiza corelatiilor criteriilor de diagnostic clinice

Variabile Constanta
Constanta 1.00 1.
1. Semnul Blumberg 1.65 1.00 2.
2. | Constipatii _0.46 -0.04 1.00 3.
3. Semnul Coupe -0.18 0.16 -0.21 1.00 4.
4. Dizuria 0.41 -0.01 0.13 -0.02 1.00 5.
5. Febra 0.30 -0.13 0.10 -0.29 0.02 1.00 6.
6. Limba saburata -0.48 0.11 -0.12 0.24 -0.12 -0.48 1.00 7.
7. Semnul Obraztsov -0.18 0.08 0.00 -0.15 -0.08 -0.09 0.07 1.00 8.
8. Semnul Rovzing -0.19 -0.13 -0.04 -0.01 -0.06 -0.18 0.18 -0.07 1.00 9.
9. Semnul Bartomier-
Mihelson 0.65 0.08 0.1 -0.07 -0.01 -0.17 0.27 -0.04 -0.20 1.00 10.
10. | Semne peritoneale
pozitive 1.55 0.96 0.04 0.03 0.02 -0.24 0.37 0.10 0.14 0.05 1.00 11.
11. | Sensibilitatea
peretelui abdominal
anterior 0.37 -0.07 -0.01 -0.14 0.05 -0.05 -0.03 -0.09 -0.29 0.31 0.04 1.00 12.
12. | Semnul Sitcovsky 0.24 -0.12 0.06 -0.12 0.04 0.13 -0.18 | -0.15 0.21 -0.31 | 0.14 | -0.16 | 1.0
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In urma analizei coeficientilor de corelare s-a determinat fenomenul de supracorelare dintre
criteriile ,,semnul Blumberg” si ,,semne pozitive de iritare peritoneald”, avand valoarea de 0,967.
Aceasti situatie ne impune de a elimina din scor unul dintre criteriile definite. Intrucat semnul
Blumberg are valoare statisticd mai mare suntem impusi de a elimina criteriul ,,semne de iritare
peritoneald”. In caz contrar, prezenta a doud criterii cu indice de supracorelare scade din
credibilitatea scorului de diagnostic, fiind posibile erori de diagnosticare.

ROC analiza criteriilor clinice cu aria de sub curba de 0.94 ne demonstreaza sensibilitate

si specificitate inalta a criteriilor selectate, datele fiind ilustrate 1n figura 3.8.
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Figura 3.8. ROC analiza modelului de predictie pe criterii clinice

Similar s-a efectuat si analiza corelationald a criteriilor ecografice cu tabloul

morfopatologic al AV inregistrate la pacientii examinati prin USG abdominala (Tabelul 3.28.).
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Tabelul 3.28. Analiza comparativa a semnelor USG-fice cu tabloul morfologic al AV la

pacientii inclusi in studiul

Grupe de pacienti
Semnele USG examinate Prezenta AAD| Lipsia AAD Total 95% CI: P
n (%) n (%) n (%)

Diametrul AV > 7 mm 79(73.8%) 10(8.5%) | 89(39.7%) | 33.1-46.3 | 0.0001
Structura tubulara oarba, 76(71.0%) 9(7.6%) | 85(37.9%) | 31.3-44.4| 0.0001
aperistalticd si incompresibila
Simptom de ,,tintd” 74(69.1%) | 40(34.1%) |114(50.8%)|44.3-57.3 | 0.0001
Coprolit in lumenul AV 15(14.0%) 2(1.7%) 17(7.5%) | 3.6-11.4 | 0.0006
Ingrosarea tesutului 42(39.2%) 7(5.9%) | 49(21.8%) | 15.8-27.7| 0.0001

eriapendicular
Lichid liber in cavitatea 34(31.7%) | 23(19.6%) | 57(25.4%) | 19.3-31.6| 0.0459
abdominald
Cresterea aportului de sdnge in | 39(36.4%) 11(9.4%) | 50(22.3%) | 16.3-28.3 | 0.0001
peretele AV (hiperemie

arietald)
Semne USG al AV neschimbat 5(0.4%) 50(42.7%) | 55(24.5%) | 18.6-30.7 | 0.0001
sau altor patologii din regiunea
iliaca dreapta

Total 107(47.7%) | 117(52.2%) | 224(100%)

Semnul USG ,,marirea diametrului AV > 7 mm” a fost determinata la 89(39.7%) pacienti
examinati. La pacientii cu AAD acest simptom a fost observat in 79(73.8%) cazuri, fara AAD doar
in 10(8.5%) cazuri (p<0.05). Semnul USG ,,incompresibilitatea AV in timpul comprimarii” a fost
observata la 85(37.9%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD, acest simptom a fost observat in
76(71%) cazuri, la pacientii fara AAD doar in 9(7.6%) cazuri (p<0.05). Simptomul ,,tintd” pozitiv
a fost detectat la 114(50.8%) dintre pacienti examinati. La pacientii cu AAD, acest simptom a fost
observat in 74(69,1%) cazuri, iar la pacientii fara AAD in 40(34.1%) cazuri (p<0.05). Semnul
USG ,,coprolit in lumenul AV” a fost detectat la 17(7.5%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD
acest simptom a fost observat in 15(14.0%) cazuri, la pacientii farda AAD doar 1n 2(1.7%) cazuri
(p<0.05). Semnul USG ,,ingrosarea tesutului periapendicular” a fost determinat la 49(21.8%)
pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest simptom a fost identificat Tn 42(39.2%) cazuri, la
pacientii fara AAD — 1n 7(5.9%) cazuri (p<0.05). Semnul USG ,lichidul liber din cavitatea
abdominala”

a fost observat in 34(31.7%) cazuri, fara AAD — in 23(19.6%) cazuri (p<0.05). Semnul USG

a fost detectat la 57(25.4%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest simptom
»cresterea afluxului sanguin 1n peretele AV” in timpul examindrii Doppler a fost observata la
50(22.3%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest simptom a fost identificat in 39(36.4%)
cazuri, farda AAD —1n 11(9.4%) cazuri (p<0.05). La 55 (24.5%) pacienti examinati au fost detectate

semne ecografice de ,,AV neschimbat sau ale altor patologii a cadranului inferior drept al
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abdomenului”. La pacientii cu AAD acest simptom a fost observat in 5(0.4%) cazuri, la pacientii
farda AAD —1n 50(42.7%) cazuri (p<0.05).

Astfel, pentru studierea parametrilor statistici si ponderii criteriilor ultrasonografice in
stabilirea diagnosticului de AAD am construit un model de diagnostic teoretic in totalitate din
semne ecografice In regresie logistica la 166 de pacienti. Au fost obtinute urmatoarele rezultate:

Tabelul 3.29. Studiul criteriilor sonografice in regresie logistica

z- P- -95% +95% Std.

Variabile Coef. | Std.Err. | statistic | value CI: CI: VIF coeff.
Constanta -0.65 0.31 -2.12 1 0.004 | -1.26 -0.05

,Coprolit in lumenul AV” 0.63 0.19 3.19 | 0.001 0.24 1.02 1.19 0.09
,Cresterea aportului sangvin AV” 1.19 0.38 3.15 ] 0.002 2.15 0.82 7.37 0.2
,Ingrosarea tesutului

periapendicular” 0.70 0.24 2.94 | 0.003 1.45 0.48 8.43 | 0.164
,,Diametrul AV mai mult 7 mm” 1.83 0.62 2.91 | 0.004 0.59 3.06 297 | 0.49
»Semne unei altei patologii -2.67 0.83 -3.20 | 0.001 -4.30 -1.03 1.35 | -0.65
L»Simptom ,, Tinta™” 1.29 0.45 2.84 | 0.004 1.79 0.65 | 2230 | 0.33
,.Structura tubulard” 0.74 0.25 2.89 | 0.004 1.65 0.68 | 24.60 | 0.19

In urma examinarii datelor obtinute am determinat coeficientii de regresie logistica ai
criteriilor selectate, fiind desemnati drept valoari diagnostice a acestora. Datele obtinute au fost
raportate la Interval de incredere +/-95%, fiind calculatd eroarea statistica. Criteriul ecografic
,coprolit in lumenul AV” a obtinut coeficient 0.63, (p<0.05); criteriul ecografic ,,cresterea
aportului sangvin AV” — coeficient 1.19, (p<0.05); criteriul ecografic ,,ingrosarea tesutului
periapendicular” 0.70 cu (p<0.05); criteriul ecografic ,,diametrul AV mai mult 7 mm” — 1.83,
(p<0.05); criteriul ecografic ,,semnele unei altei patologii din fosa iliacd dreapta” a obtinut
coeficient negativ — 2.67 cu (p<0.05); criteriul ecografic ,,simptom ,, Tinta” — 1.29 cu (p<0.05);
criteriul ecografic ,,structura tubulara” — coeficient — 0.74 cu (p<0.05).

In vederea posibililei includeri acestor criterii in cadrul unui scor de dignostic al AAD am
studiat corelatia acestora cu rezultatele histopatologice obtinute la pacientii din acest grup. Au fost

obtinute urmatoarele rezultate (Tabelul 3.30.).
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Tabelul 3.30. Studiul corelatiei criteriilor sonografice

Variabile Const.
Constanta 1.00 1.
1. ,,Coprolit in lumenul AV” -0.14 1.00 2.
2. ,,Cresterea aportului sangvin AV” 0.00 0.00 1.00 3.
3. ,ingrosarea tesutului periapendicular” 0.00 0.00 | -1.00 | 1.00 4.
4. ,.Diametrul AV mai mult 7 mm” -0.39 | 0.08 0.00 0.00 1.00 5.
5. ,.Semne unei altei patologii ” -0.44 | 0.07 0.00 0.00 | 0.174 | 1.00 6.
6. LSimptom ,, Tinta™” 0.00 0.00 0.00 0.00 | 0.00 0.00 1.00 7.
7. LStructura tubulara” 0.00 0.00 0.00 0.00 | 0.00 0.0 -1.00 | 1.00

Analizand matricea variabilelor independente si de corelatie a variabilelor pentru a obtine
mai multe informatii despre redundanta potentiald intre variabilele independente am obtinut
urmatoarele concluzii: unele corelatii intre estimarile coeficientilor sunt aproape de 1,0 in
magnitudine, un indiciu puternic al multicolinearitatii (redundantd). Este recomandabil de eliminat
una din perechile de variabile independente ale caror estimari ale coeficientilor sunt foarte strans
corelate. Asadar, criteriile ecografice ,Ingrosarea tesutului periapendicular” si ,,Cresterea
aportului sangvin AV” au obtinut criteriul de corelatie apropiat de 1.0 (0.9999), iar criteriile
»Structura tubulara” si ,, Simptom ,, Tinta” au obtinut coeficient de corelare apropiat de 1.0 (0.99).
In aceastd situatie, in scopul obtinerii unor rezultate de predictie veridice, suntem impusi de a
elimina criteriile cu supracorelare. Ca rezultat am eliminat din scor criteriile ecografice ,,Ingrosarea
tesutului periapendicular” si ,,Structura tubulara”, care au coeficient inferior celor cu care
supracoreleazd. Acest model (exclusiv din semne sonografice) de predictie a obtinut urmatorii
indicatori de performanta (Tabelul 3.31.).

Tabelul 3.31. Indicatori de performanta ai modelului de predictie pe criterii sonografice

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 80.0% 70.8 — 86.8
Specificitate 85.9% 75.9-92.1
Valoare predictiv pozitiva 88.4% 79.3-94.3
Valoare predictiv negativa 76.3% 70.6 — 84.5
Precizie 60.7% 56.9-68.4
Raportul de probabilitate pozitiv 5.68 3.17-10.18
Raportul de probabilitate negativ 0.23 0.15-0.35
Raportul ratelor de diagnosticare 24.4 10.5-56.3
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Asadar, acest model de predictie a acumulat urmdtoarele caracteristici calitative:
sensibilitate — 80%, specificitate — 85.92%, precizie — 82.53%, valoare predictiva pozitiva — 88.4%,
valoare predictiv negativd — 76.3%, raport pozitiv de probabilitate— 5.68, raport negativ de
probabilitate — 0.23, raport al ratelor de diagnosticare — 24.4. Analiza datelor obtinute ne
demonsreaza valori elevate ale modelului teoretic creat, insa in practica clinica acest model nu
poate fi acceptat din lipsa datelor clinice.

ROC analiza acestui model de predictie ne demonsreaza aria sub curba in valoare de 0.87, ceea
ce ne demonstreaza veridicitatea si ponderea acestui model in ce priveste diagnosticul AAD

(Figura 3.9.).
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Figura 3.9. ROC analiza modelului de predictie pe criterii sonografice

negative/pozitive, care aratd urmatoarele rezultate (Figura 3.10.):
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Figura 3.10. Analiza rezultatelor cert pozitive si cert negative al modelului sonografic

Analiza datelor prezentate ne demonstreza cd odatd cu cresterea scorului cresc valorile

.....

>3, si excluderea AAD la valori de <3. Analiza rezultatelor fals-pozitive si fals-negative de

pronostic al modelului USG sunt prezentate in Figura 3.11.

88



100%
80%
60%
40% ¥
20% AN

0%

0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1.0

—— % False Positive % False Negative Total % False 50% Wtd.Avg.

Figura 3.11. Analiza rezultatelor fals pozitive si negative al modelului sonografic

Analiza datelor prezentate ne demonstreazd predominarea rezultatelor fals-
pozitive/negative la valori de scor <3>, care ne orienteaza la dezvoltarea algoritmului de rezolvare
a acestor cazuri.

In concluzie, putem afirma eficacitatea certa a criteriilor de diagnostic ultrasonografice,
care in combinatie optimala cu criteriile clinice vor contribui la ameliorarea diagnosticului AAD
la batrani. In randul pacientiilor examinati au fost stabiliti urmatorii parametrii de laborator si

modificarile morfologice ale AV (Tabelul 3.32.).

Tabelul 3.32. Corelarea semnelor de laborator studiate la pacientii examinati cu
modificarile morfologice ale AV
Grupe de pacienti

Investigatii — Nr. total
de laborator examinati Prezenta | Lipsa AAD n (%) 95% CL: p
AAD n (%)
n (%)
Leucocitoza > 10*10%/1 90(84.1%) | 61(52.1%) | 151(67.4%) |54.3-80.4| 0.0001

Devierea formulei leucocitare > 74% | 75(70.0%) | 50(42.7%) | 125(55.8%) |54.1-57.5| 0.0001

Devierea formulei granulocitare > 6%| 21(24.7%) | 26(22.4%) | 47(23.3%) |20.3-26.3| 0.7426

Indicele intoxicatiei leucocitare > 1,6 | 75(70.0%) | 50(42.7%) | 125(55.8%) |54.5-57.1| 0.0001

Lipsa schimbdrilor 1n analiza generald| 91(85.0%) | 97(82.9%) | 188(83.9%) |82.2-85.7| 0.7179
de urind

Total 107(47.7%) | 117(52.2%) | 224(100%)

In populatia generala a pacientilor examinati, criteriul ,,cresterea numarului de leucocite in
AGS >9x10°/1” a fost detectatd la 151(67.4%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest
simptom a fost observat in 90(84.1%), iar la pacientii fara AAD — in 61(52.1%) cazuri (p<0.05).
Criteriul ,,Devierea formulei leucocitare” (cresterea proportiei de leucocite neutrofile in formula
leucocitelor) > 74% a fost constatatd la 125(55.8%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest

simptom a fost observat in 75(70.6%) cazuri, la pacientii farda AAD —in 50(42.7%) cazuri (p<0.05).
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Simptomul ,,devierea formulei granulocitare in formula leucocitelor > 6% a fost constatat la
47(23.3%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest simptom a fost observat in 21(24.7%)
cazuri, fara AAD — in 26(22.4%) cazuri (p<0.05). Simptomul ,,IIL (indicele de intoxicatie
leucocitard) > 1.6 a fost detectat la 125(59.7%) pacienti examinati. La pacientii cu AAD acest
simptom a fost observat in 75(70.0%), iar la pacientii fara AAD — in 50(42.7%) cazuri (p<0.05).
Criteriul ,,absenta modificarilor patologice (leucociturie, eritrociturie, bacteriurie) in analiza
generala de urind” a fost observat la 188(83.9%) dintre pacientii examinati. La pacientii cu AAD
acest simptom a fost determinat in 91(85.0%) cazuri, pe cand la pacientii fara AAD —in 97(82.9%)
cazuri (p<0.05).

Pentru a putea efectua o analizd detaliatd si, ulterior, a determina criterii de laborator
ponderea carora in stabilirea diagnosticului de AAD este evidentd si confirmata statistic, am
efectuat o analiza prin regresie logistica a criteriilor de laborator incluse in studiu (Tabelul 3.33.)

Tabelul 3.33. Studiul criteriilor de laborator prin regresie logistica

-95% | +95% Std.
Variabile Coef Std.Err. z-stat P CL CI: VIF | coeff.
Constanta -3.19 1.02 -3.12 | 0.002 | -5.20| -1.190
Leucocitoza > 10%10°/1 -1.27 0.43 =294 | 0.003 | -2.11 -0.42 | 1.28| -3.43
Devierea formulei
leucocitare > 74% -0.65 0.18 -3.47 | 0.001 | -1.02 -0.28 | 1.23 -6.6
Devierea formulei
granulocitare > 6% 0.36 0.10 3.35 | 0.001 0.15 0.57 1.71 4.59
Fibrinogen -0.30 0.10 -298 | 0.003| -0.50 -0.10 1.33 | -0.14
Indicele intoxicatiei
leucocitare > 1,6 0.48 0.16 293 | 0.003 0.16 0.81 1.20 | 7.45
Glicemie -0.07 0.02 -2.78 | 0.005| -0.13 -0.02 1.23 | -0.10
Lipsa schimbarilor in
analiza generald de
urina 0.44 0.13 344 | 0.001 0.19 0.70 1.73 1.54
Creatinina 0.31 0.10 2.86 | 0.004 0.09 0.52 1.35 1.44
Ureea 0.12 0.03 3.39 | 0.001 0.05 0.18 1.60 | 0.10
VSH 0.45 0.15 2.94 | 0.003 0.15 0.75 1.34| 2.81

Din datele prezentate in tabel determinam trei criterii care ar putea fi eliligibile pentru un
scor diagnostic: criteriul ,,Leucocitozi > 10x10%/1” a obtinut coeficient de regresie logisticd de 1.27;
criteriul ,,Devierea formulei leucocitare > 74%” a obtinut coeficientul de 0.65 si criteriului
»Indicele intoxicatiei leucocitare > 1.6 i s-a oferit coeficient de regresie logistica in valoare de
0.48, foarte apropiat medianei.

In continuare am efectuat studiul corelatiei criteriilor sus-mentionate in vederea stabilirii

interdependentei variabilelor (Tabelul 3.34.)
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Tabelul 3.34. Studiul corelatiei criteriilor de laborator

Variabile Const
Constanta 1.00 1.
Leucocitoza > 10*10%1 -0.28 1.00 2.
2. Devierea formulei
leucocitare > 74% 0.00 -1.00 1.00 3.
3. Devierea formulei
granulocitare > 6% -0.35 0.05 -0.10 | 1.00 4.
Fibrinogen 0.15 0.08 -0.17 | -0.23 | 1.00 5.
S. Indicele intoxicatiei
leucocitare > 1,6 -0.19 -0.10 -1.00 | -0.18 | -0.21 1.00 6.
6. Glicemie 0.13 0.15 0.19 | -0.21 | 0.14 | -0.00 1.00 7.
7. Lipsa schimbarilor in
analiza generald de urina | -0.48 -0.35 -0.09 | 033 | -0.24 | 0.10 -0.34 1.00 8.
8. Creatinina -0.47 0.01 -0.19 | 0.05 | -0.19 | 0.17 -0.11 -0.18 | 1.00 9.
9. Ureea -0.04 0.22 0.20 -0.4 0.02 | -0.04 0.04 -0.27 | -0.05 | 1.00 10.
10. | vsH -0.32 -0.12 0.04 | 0.13 | -0.30 | 0.18 -0.17 0.28 022 | -0.26 | 1.00

Analiza datelor din tabelul prezentat invoca prezenta fenomenului de supracorelare dintre
urmitoarele criterii: criteriul ,,Leucocitoza > 10x10°/1” si criteriul ,,Devierea formulei leucocitare >
74%” si dintre criterii ,,Indicele intoxicatiei leucocitare > 1.6” si criteriul ,,Devierea formulei
leucocitare > 74%”. In asemenea situatii, scopul de fati a fost de a selecta acele criterii care vor
prezenta cele mai mici rate de erori In diagnostic. Recomandarea dedusd din modelul construit a
fost de a analiza matricea coeficientilor si cea de corelatie a variabilelor pentru a obtine mai multe
informatii despre redundanta potentiald intre variabilele independente. Concluzionand putem
spune, ca corelatiile intre estimdrile coeficientilor, care sunt aproape de 1.0 in magnitudine sunt
un indiciu puternic al multicolinearitatii (redundant). In acest caz este recomandabil de a elimina
una din perechile de variabile independente ale caror estimari ale coeficientilor sunt foarte strans
corelate. Am considerat necesar de a elimina criteriile ,,Devierea formulei leucocitare > 74%” si
»Indicele intoxicatiei leucocitare > 1.6, dat fiind faptul cad valorile coeficientilor acestora, si de
corelare, sunt insuficiente pentru a fi promovate pentru un scor diagnostic nou. In vederea
determindrii ponderii celor mai citate criterii de laborator in diagnosticarea AAD si a celor de
rutind, am construit un model de predictie prin regresie logistica pe baza criteriilor de laborator

sus-mentionate. Indicatorii de performanta arata astfel (Tabelul 3.35.):
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Tabelul 3.35. Analiza modelului de predictie AAD prin criterii de laborator

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 61.68% 522-703
Specificitate 56.41% 47.4—-65.1
Valoare predictiv pozitiva 61.68% 493 -74.4
Valoare predictiv negativa 56.41% 50.6 — 64.6
Precizie 60.7% 56.9-68.4
Raportul de probabilitate pozitiv 1.4 1.09 - 1.82
Raportul de probabilitate negativ 0.6 0.5-0.9
Raportul ratelor de diagnosticare 2.1 1.2-3.5

In urma calculelor au fost determinate urmatorii indicatori de performanti: sensibilitate —
61.68%, specificitate — 56.41%, valoare predictiv pozitivd — 61.68%, valoare predictiv negativa —
56.41%, precizie — 60.7%, raport de probabilitate pozitiv — 1.4, raport de probabilitate negativ —
0.67, raport al ratelor de diagnosticare — 2.08. Valorile obtinute in acest caz sunt insuficiente pentru
a fi luate 1n calcul separat de criteriile clinice, demonstrand repetat postulatele mentionate anterior
despre valoarea diagnostica a criteriilor de laborator.

ROC analiza acestui model aratd valoarea de sub curba de 0.78 (Figura 3.12.)
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Figura 3.12. ROC analiza modelului de diagnostic pe criterii de laborator

Analiza datelor prezentate in figura 3.12. ne demonstreaza ,potentialul modest” al
criteriilor de laborator In cazul AAD la batrani. Acest fapt se datoreaza reactivitdtii scdzute si

patologiilor concomitente numeroase la pacientii batrani.
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Studiul repartizarii rezultatelor adevarat-pozitive/negative de modelul dat este prezentat in

Figura 3.13.
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Figura 3.13. Sensibilitate/specificitate rezultatelor adevarat-pozitivi/negative pe

criterii de laborator

Repartizarea rezultatelor adevarat-pozitive/negative ne demonstreaza prezenta aceeasi

Py

»zone gri” in limitele valorii punctuale 5, iar sensibilitate si specificitate in crestere o datd cu

avansarea scorului. In figura 3.14. este demonstrati repartizarea rezultatelor fals-pozitive/negative.
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Figura 3.14. Repartizarea rezultatelor fals pozitive/negative in modelul de
diagnostic criteriilior de laborator

Datele figurii de fatd ne demonstreaza, cd ponderea cazurilor de rezultate fals-
pozitive/negative sunt in limitele scorului 3-5, cu ameliorarea predictiei odatd cu avansarea

scorului.
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Asadar, In urma analizei efectuate In baza rezultatelor obtinute a fost demonstrat cad cea
mai mare pondere reciproca de diagnostic au urmadtoarele semne incluse in ecuatia de regresie
logistica: simptomul pozitiv,,Kocher”, simptomul ,Bartomier-Michelson” si simptomul
,Blumberg in regiunea iliaca dreapta”, semnul ,,Nausee si/sau vome”, semnul ,,Leucocitoza > 10
x 10° /17, criteriul USG ,,Semne ecografice ale AV nemodificat si detectarea AV neinflamat si /
sau a altor patologii in regiunea iliacd dreapta” , semnul USG ,,Cresterea aportului sangvin AV”,

semnul USG ,,Diametrul AV mai mult 7 mm”, semnul USG ,,Tintd”. Pentru fiecare dintre criteriile

nou selectate s-au obtinut coeficienti ai ecuatiei de regresie logistica.

3.6. Concluzii la capitolul 3

Cercetarea pe un studiu de analiza a 224 de pacienti batrani cu diagnosticul de apendicitd acuta,
cu varsta medie de 68+7.31 ani (95% CI: 75.25-77.91) a relevat un tablou clinic al bolii voalat de
patologiile concomitente, pacientii prezentdnd un grad inalt al indicelui de comorbiditate si
adresabilitate scazuta.

Studiul a demonstrat ca un rol important in certitudinea diagnosticului apartine intervalului de timp
de la debutul bolii pana la internare in stationar, acesta variind intre < 6 ore si > 48 ore. Astfel,
spitalizarea precoce a pacientilor batrani cu suspectie la apendicita acutd permite efectuarea unui
diagnostic corect, iar intarzierea spitalizarii creeaza conditii prealabil nefavorabile pentru stabilirea
diagnosticului, in special la pacientii cu comorbiditati severe.

In lotul de cercetare comorbidititile au fost documentate la 207(92,41%) pacienti. Cel mai mare
numadr de boli concomitente au avut pacientii din categoria de varsta 75-84 ani, avand indicele de
comorbiditate de 3.0+0.18. Indicele de comorbiditate comun la toti pacientii studiati a fost de
2.68+0.26. Rata generala a complicatiilor dupd apendicectomie pentru apendicita acutd in studiul
de fata a fost de 28,2%, in concordanta cu datele anterioare din literatura de specialitate [10-14].
In cohorta de cercetare toti pacientii cu complicatii postoperatorii au avut morbiditate majora
(Clavien-Dindo III-V). Aceastd ratd a fost usor mai mare decét cele raportate in literatura de
specialitate [11, 12, 14, 21, 23]. Pe de altd parte, mortalitatea a fost de 0.44% in lotul de studiu,
mai mica decat cea raportata de doud mari analize europene cu peste 100.000 de pacienti [24, 25].
Rezultatele obtinute au demonstrat cd pacientii cu varsta inaintatd cu AAD, precum si timpul
preoperator sunt factori de risc pentru morbiditatea majora, Insd aceasta dependenta nu este directa.
In cadrul acestui studiu a fost valorificati importanta practici a examenului ultrasonografic al
apendicelui vermicular, care a fost efectuat la pacientii cercetati. S-au analizat astfel de parametri

precum: diametrul AV>7 mm, structura tubulard oarba, aperistalticd si incompresibild; simptomul

94



de ,.tinta”, cresterea aportului de sange in peretele AV (hiperemie parietald), semne ecografice al
AV neschimbat, semne ale altor patologii din regiunea iliaca dreapta.

Analizand datele obtinute, apendicectomia in baza examenului clinic, de laborator si
ultrasonografic a fost efectuatd la 199(88.8%) de pacienti. Din acest lot AAD a fost confirmata
prin examen morfopatologic la 107 de pacienti (47.6% din numarul celor operati). Apendicectomia
,hegativd” a fost efectuati la 92 persoane (41.1% din numarul de apendicectomii efectuate). In
cohorta de cercetare rata apendicectomiilor pentru AA nedistructiva a fost 117(52.2%). Cercetarile
efectuate au relevat ca laparoscopia diagnostici a reprezentat etapa finald in constatarea
diagnosticului de apendicitd acuta. Astfel, 25(11.2%) de pacienti au fost supusi laparoscopiei
diagnostice cu 10(4.3%) cazuri de confirmare a AAD, dar si cu 3(1.3%) cazuri de AA ratata,
ulterior rezolvate in cadrul aceleiasi spitalizari.

Cele mai relevante criterii conform analizei prin regresie logistica sunt: semnul ,,greturi/vome”’cu
coeficientul regresiei logistice de 0.669; semnul ,,Kocher” cu coeficientul de 0.711; semnul
»Blumberg” cu coeficientul de 1.565; semnul ,Bartomier-Mihelson” — cu 0.691; criteriul
,Leucocitoza > 10x10°/1” — 1.270; semnul USG ,,cresterea aportului sangvin AV” —0.197; semnul
USG ,,Tinta* — 1.290; semnul USG ,,Diametrul AV mai mult 7 mm” — 1.830; semnul USG ,,semne
unei altei patologii in cadranul inferior drept sau determinarea AV intact” a obtinut un coeficient
negativ de 2.670. Rezultatele obtinute au permis ca aceste criterii sa fie incluse in scorul de
diagnostic nou elaborat, avand p<0,0005. Evaluarea acestora urmeaza a fi efectuata in capitolele
ulterioare.

Progresul tehnologic in domeniul statistic si al inteligentei artificiale ne-au permis efectuarea unei
analize minutioase comparative a semnelor anamnestice, datelor clinice obiective, datelor USG si
de laborator. Aceast fapt ne-a oferit oportunitatea de a examina cu lux de amanunte fiecare
criteriul aparte, prin compararea/corelarea cu criteriile din acelasi grup selectat, ulterior evidentiind
acele criterii ponderea cdrora in stabilirea diagnosticului AA distructive a fost confirmatd. Toate
calculele efectuate au fost in speranta de a gasi acel ,,simptom de aur” si minimum de investigatii

necesare care ar permite stabilirea certa a diagnosticului de AA distructiva.
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4. CREAREA UNUI SCOR NOU DE DIAGNOSTIC AL APENDICITEI ACUTE
DISTRUCTIVE LA BATRANI SI ALGORITMUL DE IMPLEMENTARE CLINICA

4.1.Evaluarea comparativa a criteriilor de diagnostic care urmeaza incluse in scor

Scorurile de diagnostic (SD) sunt concepute pentru a ajuta medicii specialisti si pacientii sd ia
decizii cu privire la utilizarea metodelor de diagnosticare, initierea sau stoparea tratamentului,
schimbarea stilului de viata [107]. Desi nu inlocuiesc experienta clinicd, ele pot furniza date
obiective despre riscul de boala al unui individ si pot evita unele partiniri observate in luarea
deciziilor clinice [109]. In schimb, avantajarea in modul de colecatre si filtrare a datelor utilizate
de catre modele pot introduce alte tipuri de partiniri. Deci alegerea obiectiva a datelor subiacente
si selectia cohortei este primordiala. Saltul informational in domeniul sdnatitii depaseste
capacitatea cognitiei umane. In sprijinul avansului stiintific vin modelele care influenteazi luarea
deciziei, fiind un instrument scalabil de gestionare a volumul de date in crestere si complexitatea
informatiei [110].

Pentru a evidentia criteriile clinice cu cea mai mare rata in stabilirea diagnosticului de AA,
care urmeaza a fi incluse in SD AA nou, s-a efectuat o analiza minutioasa a materialului colectat
din grupa de pacienti descris mai sus. S-a efectuat o analiza comparativa a prezentei (frecventei)
diferitelor semne si simptome la pacientii cu diagnostic confirmat de AA si a cazurilor unde AA a
fost exclusa.

In prezent, sunt cunoscute peste o sutd de simptome ale AA [73]. Nu am gisit in literatura
de specialitate date comparative privind analiza tuturor simptomelor prezente. Astfel, selectarea
semnelor si simptomelor AA a fost efectuatd prin evaluarea celor mai frecvent simptome
mentionate in literatura de specialitate [10, 13-21, 28] si SD AA propuse anterior [105, 107-119].

Acest studiul se axeaza pe modelul de regresie logistica. Regresia logistica este un model
statistic utilizat pe scard largd care permite analiza multivariatd si modelarea unei variabile
dependente binare. Analiza multivariata estimeaza pentru fiecare predictor inclus in modelul final
si 11 ajusteaza in raport cu ceilalti predictori din model. Coeficientii cuantifica contributia fiecarui
predictor la estimarea riscului de rezultat.

Pentru fiecare criteriu al AA selectat, a fost creat un tabel cu patru variabile si a fost calculat
raportul de sanse si intervalul de Incredere. Compararea semnelor la pacientii cu AA si cazurile de

AA lipsi s-a efectuat cu ajutorul criteriului A2 (xi la pitrat) (Tabelul 4.1.).
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Tabelul 4.1. Valoarea diagnostica a datelor anamnestice, clinice, de laborator si
ultrasonografice selectate pentru scor diagnostic al AAD

-95% +95%
Variabile Coef. Std.Err | z-stat | P CL CL: VIF Std. Coef.
Dureri persistente la nivelul | 0.34 0.18 1.89 0.004 | -0.01 0.70 1.03 0.06
cadranului inferior drept
Greturi/vome 0.66 0.23 2.85 0.004 | 0.20 1.12 1.13 0.18
Semnul Kocher 0.71 0.22 3.13 0.002 | 0.26 1.15 1.05 0.14
Scaderea apetitului 0.31 0.44 0.71 0474 | -0.54 1.18 1.61 0.08
Senzatie dureroasa la -0.32 0.48 -0.66 0.507 | -1.27 0.63 1.55 -0.07
nivelul RID
Timpul parcurs de la -5.92 1.01 -5.83 0.000 | -7.91 -3.93
debutul acuzelor pina la
spitalizare
Semnul Blumberg 1.56 0.47 3.30 0.001 | 0.63 2.49 1.30
Constipatii 0.38 0.61 0.62 0.531 | -0.82 1.59 1.06
Semnul Coupe 0.21 0.56 0.37 0.711 | -0.90 1.32 1.21
Dureri persistente la nivelul | 0.34 0.18 1.89 0.004 | -0.01 0.70 1.03 0.06
cadranului inferior drept
Dizuria 0.36 0.86 0.42 0.670 | -1.32 2.06 1.07
Febra 0.42 0.54 0.78 0.434 | -0.63 1.49 1.18
Limba saburata 0.46 0.75 0.61 0.541 | -1.02 1.95 1.28
Semnul Obraztov 0.36 0.49 0.74 0.457 | -0.60 1.33 1.30
Semnul Rovzing 0.39 0.59 0.66 0.509 | -0.77 1.57 1.32
Semnul Bartomier- 0.69 0.22 3.07 0.002 | 0.25 1.13 1.39
Mihelson
Semne peritoneale pozitive | 1.41 0.45 3.08 0.002 | 0.51 2.31 1.39
Sensibilitatea peretelui 0.48 0.57 0.84 0.396 | -0.63 1.61 1.19
abdominal anterior
Semnul Sitcovski 0.42 0.52 0.80 0.422 | -0.60 1.44 1.28
Semnul USG coprolit in 0.63 0.19 3.19 0.001 | 0.24 1.02 1.19 0.09
lumenul AV
Semnul USG cresterea 1.19 0.38 3.15 0.002 | 2.15 0.82 7.37 0.27
aportului sangvin AV
Semnul USG ingrosarea 0.70 0.24 2.94 0.003 | 1.45 0.48 8.43 0.16
tesutului periapendicular
Semnul USG Diametrul 1.83 0.62 291 0.004 | 0.59 3.06 2.97 0.49
AV mai mult 7 mm
Semnul USG semne unei -2.67 0.83 -3.20 0.001 | -4.30 -1.03 1.35 -0.65
altei patologii
Semnul USG simptom 1.29 0.45 2.84 0.004 | 1.79 0.65 22.30 | 033
» Tinta“
Semnul USG Structura 0.74 0.25 2.89 0.004 | 1.65 0.68 24.60 | 0.19
tubulara
Leucocitoza > 10%10%/1 -1.27 0.43 -2.94 0.003 | -2.1 -0.42 1.28 -3.43
Devierea formulei -0.65 0.18 -3.47 0.001 | -1.02 -0.28 1.23 -6.69
leucocitare > 74%
Devierea formulei 0.36 0.10 3.35 0.001 | 0.1 0.57 1.71 4.59
granulocitare > 6%
Fibrinogen -0.30 0.10 -2.98 0.003 | -0.50 -0.10 1.33 -0.14
Indicele intoxicatiei 0.48 0.16 2.93 0.003 | 0.16 0.81 1.20 7.45
leucocitare > 1,6
Glicemie -0.07 0.02 -2.78 0.005 | -0.13 -0.02 1.23 -0.10
Lipsa schimbadrilor n 0.44 0.13 3.44 0.001 | 0.19 0.70 1.73 1.54
analiza generald de urind
Creatinina 0.31 0.1 2.86 0.004 | 0.09 0.52 1.35 1.44
Ureea 0.12 0.03 3.39 0.001 | 0.05 0.18 1.60 0.10
VSH 0.45 0.15 2.94 0.003 | 0.15 0.75 1.34 2.81
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Pentru dezvoltarea scorului nou (SD AA) si realizarea MStA, au fost selectate acele criterii
ale AA, diferentele indicilor cérora la cele doud subgrupe erau statistic semnificative, cu (p <
0,005).

Determinarea problemei de predictie: definirea predictorilor si rezultatul final
scontat. Pentru a selecta criteriile, care au cea mai mare influentd asupra diagnosticului AA, am
efectuat studiul statistic MStA, utilizdnd modulul de regresie logistica din programul IBM SPSS
Statistics 27, model statistic Excel a semnelor selectate anterior.

In continuare aceste criterii urmeaza a fi incluse in scorul comun si evaluate conform
criteriilor statistice specifice. In acest scop pentru a eleva veridicitatea scorului urmeazi a corecta
lotul de pacienti (n=224). Dat fiind faptul ca la pacientii primului lot a fost efectuatd USG la
173(77,2%) este necesar de a elimina din calcule 51 de cazuri, care au fost diagnosticati fara
efectuarea examenului ultrasonografic. Astfel, aceste 51 cazuri ,,nu furnizeaza date” si nu Intrunesc
criteriile de includere a modelului pacientilor lotului I (n=224). Aceste cazuri sunt: A6, A17, A20,
A23, A26, A33, A38, A46, A47, A50, A52, AS53, A63, A65, A66, A75, A76,AT77, AT8, A8S, A92,
A96,A100,A103,A105,A106,A110,A112,A117,A133, A135,A137, A144, A149, A159, A165,
A168, A171, A176, A178, A181, A184, A187, A192, A195, A196, A197, A203, A210, A2018,
A222.

Ulterior pentru elevarea corectitudinii datelor obtinute urmeaza a fi excluse din calculele
definitive acele cazuri care sunt evident categorice (rezultate absolute pro/contra AAD). In acest
sens au fost eliminate cazurile: A55, A57, A164, A170, A177, A183, A217.

In rezultatul ,.epurarii“lotului de pacienti am obtinut un lot de 166 de cazuri
comparabile. In continuare am inclus acest lot (n=166) in scorul de diagnostic cu construirea
ulterioard unui model de predictie AAD.

In urma calculelor prin metoda de regresie logistici am obtinut urmitoarele criterii de
diagnostic, care s-au dovedit a fi eligibile in vederea crearii scorului de diagnostic: criterii
anamnestice, criterii clinice, criterii de laborator si criterii ecografice care sunt prezentate in

Tabelul 4.2.
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Tabelul 4.2. Studiul criteriilor de diagnostic incluse in scor in regresie logistica

-95% | +95% Std.
Criterii Coef Std.Err. z-stat P CI: CI: VIF Coef.
Greturi/vome 0.66 0.23 2.85 | 0.004 0.20 1.12 1.13 | 0.18
Semnul Kocher 0.71 0.22 3.13 | 0.002 0.26 1.15 1.05 0.14
Semnul Blumberg 1.56 0.47 3.30 | 0.001 0.63 2.49 1.30 0.15
Semnul Bartomier- 0.69 0.22 3.07 | 0.002 0.25 1.13 1.39
Mihelson 0.23
Leucocitoza > 10x10°/1 1.27 0.43 -2.94 | 0.003 | -2.11 -0.42 1.28 | -3.43
Semnul USG cresterea
aportului sangvin AV 1.19 0.38 3.15| 0.002 2.15 0.82 1.37 0.27
Semnul USG simptom
,, Tinta“ 1.29 0.45 2.84 | 0.004 1.79 0.65 1.30 0.33
Semnul USG
Diametrul AV mai
mult 7 mm 1.83 0.62 291 | 0.004 0.59 3.06 1.97 0.49
Semnul USG semne
unei altei patologii -2.67 0.83 -3.20 | 0.001 | 4.30 -1.03 1.35 ] 0.65

Drept valoarea diagnostica a fiecarui criteriu selectat este coeficientul regresiei logistice.
In vederea determinarii corelarii interne si externe am construit un tabel de corelare a acestui model.

Tabelul 4.3. Sudiul corelational criteriilor selectate pentru scor nou

Variabile Const
Constanta 1.00 1.
1. | Semnul Greturi/vome -0.39 | 1.00 2.
2. | Semnul Bartomier-
Mihelson -0.38 | -0.03 1.00 3.
3. | Semnul Blumberg -0.17 0.06 0.12 1.00 4.
4. | Semnul Kocher -0.44 0.18 0.14 -0.00 1.00 S.
5. | Leucocitoza > 10*10%1 -0.65 | -0.08 0.13 -0.03 0.35 1.00 6.
6. | Semnul USG AV >7
mm -0.29 0.11 0.09 0.03 0.05 0.04 1.00 7.
7. | Semnul USG: AV
neschmbat -0.19 0.11 -0.15 | -0.00 | -0.18 | -0.04 | 0.16 1.00 8.
8. | Semnul USG: cresterea
aportului sangvin AV 0.02 -0.03 | -0.32 | -0.22 | -0.05 0.00 0.04 0.03 1.00 9.
9. | Semnul USG: ,,Tinta*“ 0.09 -0.02 | -0.01 0.01 -0.03 | -0.19 | -0.65 | 0.07 -0.27 1.00

Datele tabelului ne relateaza corelarea criteriilor selectate in limitele admisibile, date de
supracorelare nu se determind. Criteriile incluse sunt plenipotential informative in ce priveste
determinarea AAD la pacientii batrani. Criteriile incluse in scor sunt cele care au obtinut
coeficienti de regresie mai mari decit ceilalti candidati, avand p>0.005 si coficienti de probabilitate
superiori. In urma analizei efectuate in baza rezultatelor obtinute, a fost demonstrat cea mai mare
pondere reciproca de diagnostic au urmatoarele semne, fiind incluse In ecuatia de regresie
logistica: semnul ,,Kocher”, semnul ,,Bartomier-Michelson” si semnul ,,Blumberg in regiunea

iliacd dreaptd”, semnul ,, greati si/sau vome”, semnul ,,Leucocitozi > 9*10%/1”, semnul USG ,, AV
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neinflamat si/sau prezenta a altor patologii in regiunea iliacd dreapta”, semnul USG ,,Cresterea
aportului sangvin AV”, semnul USG ,,Tintd”, semnul USG ,,Cresterea aportului sangvin AV”.
Pentru fiecare dintre criteriile nou selectate, s-au obtinut coeficienti ai ecuatiei de regresie logistica.
Tinand cont de faptul ca analiza regresiei logistice permite de a construi un model statistic pentru
a prezice probabilitatea unui eveniment (in cazul studiului curent diagnosticarea AAD) conform
datelor disponibile, pentru fiecare caz din esantion a fost calculata suma coeficientilor obtinuti de
regresie.
Ecuatia de calcul a regresiei: y = bO+b1x1+b2x2+...+bixi, unde:
b0, bi, b2, bi sunt coeficientii de regresie si x1, x2, xi — sunt criteriile incluse cu valori binare.

Pentru fiecare sumd a coeficientilor de regresie, probabilitatea diagnosticului de AAD a fost
calculata folosind formula: P = TZ—Y’ unde ,,y” este suma coeficientilor de regresie. Pe baza

datelor obtinute in MS Excel, a fost dezvoltat un program de calcul al probabilitatii diagnosticului
AA la pacienti.

Evaluarea scorului de diagnostic (scor nou). La efectuarea evaluarii interne scorului
modelului de predictie AAD (scor nou), au fost obtinute urmatoarele performante statistice
(Tabelul 4.4.):

Tabelul 4.4. Evaluarea indicatorilor de performanta a modelului de predictie (scor nou)

Indicatori de performanta n(%) 95% CIL:
Sensibilitate 91.67% 83.8-95.9
Specificitate 89.02% 80.4 -94.1
Valoare predictiv pozitiva 89.5% 80.3-94.4
Valoare predictiv negativa 91.3% 80.6 —94.6
Precizie 90.4% 86.9-98.4
Raportul de probabilitate pozitiv 8.4 4.5-15.5
Raportul de probabilitate negativ 0.1 0.05-0.19
Raportul ratelor de diagnosticare 89.2 31.6-252

Acest model de predictie (scor nou) dispune de urmatorii indicatori de performanta: sensibilitate
— 91.7%, specificitate — 89%, valoare predictiv pozitivd — 89.5%, valoare predictiv negativa —
91.3%, precizie — 90.4%, raport de probabilitate pozitiv — 8.4, raport de probabilitate negativ — 0.1,
raport al ratelor de diagnosticare — 89.2.

Datele prezentate de clasificator aratd puterea predictiva inalta atit in cazul de excludere a

apendicitei acute la batrani (sensibilitate — 94%), cat si pentru confirmarea diagnosticului de AAD
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(specificitate — 90.4%). ROC analiza modelului (scor diagnostic nou) a demonstrat urmatoarele

date (Figura 4.1.)

100%
90% —
80%

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Sensibilitate

1 - Specificitate

Figura 4.1. ROC analiza modelului de predictie (scor diagnostic nou)

Analiza arata aria de sub curbd de 0.93, aceastd valoare caracterizand sensibilitatea si
specificitatea inaltd a modelului de predictie construit.

Datele de sensibilitate si specificitate a rezultatelor adevarat-pozitive/negative sunt prezentate

in Figura 4.2.
100%
R_____’—/_"—_/_/_’_
80%
60%
40%
20%
0%
0.0 0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9 1.0

Sensitivity Specificity 50% Wtd.Avg.

Figura 4.2. Sensibilitate/specificitate rezultatelor adevarat-pozitive/negative SDN
Analiza datelor prezentate ne demonstreaza valori elevate de sensibilitate si
specificitate in cazul rezultatelor adevarat-pozitive/negative. Datele de sensibilitate si specificitate

rezultatelor fals-pozitive/negative sunt prezentate in Figura 4.3.
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Figura 4.3. Sensibilitate/specificitate rezultatelor fals-pozitive/negative ale SDN

Din datele prezentate putem determina eficacitatea inaltd a modelului de predictie (scor
nou), care poseda rate joase de rezultate fals-pozitive/negative.

Analiza datelor obtinute ne demonstreaza prezenta ,,zonei gri” in limitele valorilor punctuale
< 3 >. Aceasta situatie ne impune de a elabora un algoritm de evaluare a acestor cazuri, dat fiind
faptul ca dignosticarea certa in asemenea situatie nu este posibila.

Determinarea valorilor punctuale a criteriilor selectate ale SD AA nou. in prezent, cea mai
raspanditd metodologie de estimare a rezultatelor SD este utilizarea sumei de puncte a criteriilor
incluse in scor ale cdror valoare este determinata pentru fiecare aparte. Coeficientii ecuatiei de
regresie logisticd sunt prezentati drept valoare diagnostica pentru fiecare criteriu nou selectat
pentru SD [3, 11]. Validarea internd a modelului de predictie (scor nou) prin aplicarea in lotul I
(n=224) a demonstrat urmatoarele rezultate (Tabelul 4.5.).

Tabelul 4.5. Validarea interna a modelului de predictie (aplicarea scorului nou cu
coeficienti absoluti in lotul I de pacienti)

Scor nou
(valori Lower | Upper | SE.Log | FC.Log | -95% | +95%
absolute) | Constanta | Forecast | 95% | 95% | Odds Odds CIL CIL
-2.67 | 1.00 0.02 0.00 0.05 ]0.48 -3.75 -4.70 | -2.79
-1.59 | 1.00 0.04 0.02 0.09 |04l -3.07 -3.88 | -2.26
-0.52 | 1.00 0.08 0.04 0.15 ]0.34 -2.39 -3.06 | -1.72
0.55 | 1.00 0.15 0.09 0.23 ]0.27 -1.71 -2.26 | -1.16
1.62 | 1.00 0.26 0.18 035 10.22 -1.03 -1.47 | -0.59
2.69 | 1.00 0.41 0.32 0.50 [0.19 -0.35 -0.74 1 0.02
3.77 1 1.00 0.58 0.48 0.66 |0.19 0.32 -0.06 ] 0.70
4.84 | 1.00 0.73 0.63 0.81 ]0.22 0.99 0.55 1.44
5.92 1 1.00 0.84 0.75 0.90 |0.28 1.67 1.12 2.23
6.99 | 1.00 0.91 0.84 095 ]0.34 2.35 1.67 3.03
8.06 | 1.00 0.95 0.90 097 1041 3.03 2.21 3.85
9.14 [ 1.00 0.97 0.94 0.99 10.49 3.71 2.74 4.67
10.21 | 1.00 0.98 0.96 0.99 10.56 4.39 3.27 5.50
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Reprezentarea grafica a modelului de predictie (scor nou) cu coeficienti absoluti este

ilustrata in Figura 4.5.
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Figura 4.5. Reprezentare grafici modelului de predictie (scor nou) cu coeficienti absoluti

Analiza datelor prezentate ne demonstreaza mediana modelului la nivelul 0.45, ce corespunde cu

valoarea punctuala 3. Pentru a studia discriminarea modelului dat am efectuat ROC analiza datelor

obtinute, care sunt prezentate in Figura 4.6.
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Figura 4.6. ROC analiza modelului de predictie (scor diagnostic nou) cu valori absolute

Aria de sub curba pentru modelul cu coeficientii initiali (non-rotunjiti) a fost de 0,903 (95%

II (interval de incredere) 0,900-0,908) [47].

Date de sensibilitate si specificitate a rezultatelor adevarat-pozitive/negative sunt prezentate in

Figura 4.7.
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Figura 4.7. Studiul sensibilitatii/specificitatii rezultatelor adevarat-pozitive/negative
modelului de predictie (scor nou) cu valori absolute

Analiza datelor prezentate ne demonstreaza valori elevate de sensibilitate si specificitate in
cazul rezultatelor adevarat-pozitive/negative.
Datele de sensibilitate si specificitate a rezultatelor fals-pozitive/negative sunt prezentate

in prezentate n Figura 4.8.
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Figura 4.8. Raportul sensibilitate/specificitate a rezultatelor fals-pozitive/negative a
modelului de predictie (scor nou) cu valori absolute

Din datele prezentate putem determina eficacitatea inalta a modelului de predictie (scor
nou), care posedad rate joase de rezultate fals-pozitive/negative. Pentru a simplifica calculele
practice ale valorilor SD AA de catre medici, propunem de a rotunji cu un pas de ,,1,0” coeficientii

obtinuti prin ecuatie de regresie logistica (Tabelul 4.6).
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Tabelul 4.6. Raportul dintre coeficienti non-rotunjiti (initiali) ai ecuatiei de regresie
logistica obtinute si a coeficientilor rotunjiti cu ,,pas” de 1,0 (puncte)

Criteriile SD AA nou
g5 s s |Ee
=R o] =) s
5 & 5| g = 85| & | |EZ
22 s B8 2 S |g=<| [ |E.|BF
S o S |85 e g % o= £ |0 8|3
o w ) = ) 5 o = 5 2 E 8|S g
o 8 o) Q '—:‘ o= S O g Q. S ~ [> <:
5h v |28 2SS A oS g |A =
8 > ~ m = £ = < O s .= - = < ‘&
T L = N N n 25 |—= O
=N a = 3 o5 = o S5 .. )} g ==
RZRS! N = 5 = = O |@ R
o . E g g E [0 5) —_ 3 A D o= =
SR o |&.2 5 = S S S |l &
B = 195} o &) = &) Q == -} — 8 D
s g 2 g 2 |E&] = | |22
S 8 g " = 27| E | |Ez
o N o 3
n n
Coeficienti | 0.711 | 1.565 | 0.691 | 0.669 | 1.270 |1.197| 1.290 |1.830|-2.670
nerotunjiti
Coeficienti 1 2 1 1 1 1 2 -3
rotunjiti

In continuare, vom califica cu ,,puncte” criteriile SD AA, coeficientii rotunjiti ai ecuatiei

de regresie logistica. Pentru a exclude aparitia erorilor asociate cu rotunjirea coeficientilor ecuatiei

de regresie logistica, am efectuat o analiza comparativa a rezultatelor ecuatiei de regresie logistica,

utilizidnd formula: P =

1+e”y’

unde am luat in calcul atat parametrii initiali (coeficienti non-

rotunjiti), cét si ,,punctele” (coeficienti rotunjiti cu un pas de ,,1.0””) (Tabelul 4.7). Dupa cum putem

vedea din tabel, valorile ,,P” la utilizarea coeficientilor rotunjiti (puncte), coreleaza valorilor ,,P”

ale ecuatiei de regresie logisticd, cand folosim coeficienti non-rotunjiti.

Tabelul 4.7. Corelatia sumelor coeficientilor rotunjiti cu pas de 1 (punct) cu rezultatele
initiale ale ecuatiei de regresie logistica si a valorilor ,,P”

Indicator Suma punctelor SD AA
-3 -2 -1 0 1 2
,P”” (puncte)* 0.00 0.00 0.00 0.02 0.07 0.11
tervalul sumei coeficientilor. -2.80 -1.74 -1.53-146 | -0.19-0.07 | 0.86—1.13 | 1.14- 1.61
(min, max)**
Intervalul valorilor ,,P” 0.00 0.00 0.00-0.00 | 0.02-0.02 | 0.06—0.08 | 0.08—-0.12
(coeficient)***
Indicator Suma punctelor SD AA
3 4 5 6 7 8
,,P”” (puncte)* 0.35 0.60 0.86 0.91 0.95 0.98
Intervalul sumei coeficientilor.| 2.61 -2.95 | 3.67—4.01 501-550 | 544-578 | 6.58—-6.85 | 7.85-8.19
(min, max)**
Intervalul valorilor ,,P” 0.28-035 | 0.53-0.61 | 0.81-0.87 | 0.86-0.89 | 0.95-0.96 | 0.97-0.98
(coeficient)***
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Indicator Suma punctelor SD AA
9 10
,»P” (puncte)* 0.98 1.03
Intervalul 9.46-9.80 | 9.89-10.47
sumei coeficientilor
(min, max)**
Intervalul valorilor ,,P” 0.98 -0.99 0.99 -1.00
(coeficient)***

- .. . C e e 1 . . el . .
Nota: * Valoarea ,,P” a ecuatiei de regresie logistica P = T CU coeficienti rotunjiti cu un pas de ,,1,0”(considerati
e
drept ,,puncte” de diagnostic);
** Intervalul de valori ale sumelor coeficientilor initiali de regresie logisticd (nerotunjiti) calculati corespunzator
pentru pacientii cu sumele de ,,puncte” accumulate;

**%* Intervalul valorilor ,,P” ale ecuatiei de regresie logistica P = folosind coeficienti initiali (nerotunjiti)

1+e7Y’
calculati pentru pacientii cu sumele corespunzatoare de ,,puncte”.

Pentru a studia eficienta scorului cu valori rotunjite am aplicat scorul la primul lot de
pacienti (n=224). Am obtinut urmatoarele rezultate (Tabelul 4.8.)

Tabelul 4.8. Aplicarea modelului de predictie (scor nou) cu valori rotunjite

Scor nou
(valori CIL SE.Log | FC.Log | -95% | +95%
rotunjite) | Constanta | Forecast | 95% CI:95% | Odds Odds Cl: Cl:
-3.00 | 1.00 0.01 0.00 0.04 0.53 -4.02 -5.07 | -2.98
-2.00 | 1.00 0.03 0.01 0.07 0.45 -3.35 -4.24 | -2.45
-1.00 | 1.00 0.06 0.03 0.12 0.38 -2.67 342 | -1.92
0.00 | 1.00 0.11 0.06 0.20 0.31 -2.00 -2.61 | -1.38
1.00 | 1.00 0.21 0.13 0.30 0.25 -1.32 -1.82 | -0.83
2.00 | 1.00 0.34 0.25 0.43 0.20 -0.65 -1.06 | -0.24
3.00 | 1.00 0.50 0.41 0.59 0.19 0.02 -0.35 1 0.39
4.00 | 1.00 0.66 0.57 0.75 0.20 0.69 0.29 1.10
5.00 | 1.00 0.79 0.70 0.86 0.25 1.37 0.87 1.86
6.00 | 1.00 0.88 0.80 0.93 0.31 2.04 1.43 2.66
7.00 | 1.00 0.93 0.87 0.97 0.38 2.72 1.97 3.47
8.00 | 1.00 0.96 0.92 0.98 0.45 3.39 2.50 4.29
9.00 | 1.00 0.98 0.95 0.99 0.53 4.07 3.02 5.11
Reprezentarea grafica modelului de predictie cu coeficienti rotunjiti este redata in figura
4.9.
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Figura 4.9. Reprezentarea grafica modelului de predictie (scor nou)
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Analiza datelor prezentate ne demonstreaza mediana la nivelul 0,44, apropiatd celei

calculate cu valori absolute. Studiul discriminarii modelului dat ne este demonstrat in figura 4.10.
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Figura 4.10. ROC analiza modelului de predictie (Scor diagnostic nou) cu valori rotunjite

Aria de sub curba pentru modelul cu coeficienti rotunjiti (,,puncte”) fiind 0,90 ne indica
faptul cd nu existd diferente statistice dintre modele prezentate si modelul cu valori rotunjite

posedand aceleati proprietati calitative.

Datele de sensibilitate si specificitate a rezultatelor adevarat-pozitive/negative cu coeficientii

rotunjiti sunt prezentate in figura 4.11.
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Figura 4.11. Sensibilitate/specificitate rezultatelor adevarat-pozitive/negative modelului
de predictie (scor nou) cu valori rotunjite

Analiza datelor prezentate ne demonstreaza valori elevate de sensibilitate si specificitate in
cazul rezultatelor adevarat-pozitive/negative. Datele de sensibilitate si specificitate a rezultatelor

fals-pozitive/negative cu coeficientii rotunjiti sunt prezentate in figura 4.12.
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Figura 4.12. Sensibilitate/specificitate rezultatelor fals-pozitive/negative modelului de
predictie (scor nou) cu valori rotunjite

Din datele prezentate putem determina eficacitatea inaltd a modelului de predictie (Scor
nou), care poseda rate joase de rezultate fals-pozitive/negative.

Luénd in considerare varietatea semnelor ecografice ale AA [14, 17, 31, 41, 48, 49, 69, 70,
127], pentru a reduce influenta diagnosticului de concluzia subiectivd a medicului ecografist,
totodata si evidentiere unui ,,simptom absolut” din SD AA (adica, un astfel de semn care poate
determina singur rezultatul SD), a fost efectuatd analiza suplimentara a informativitatii semnelor
ultrasonografice separate ale AA (Tabelul 4.9.).

Tabelul 4.9. Valoarea diagnostica a semnelor ecografice ale AA

Semne ultrasonografice Indicatorii de performanta

Sensibilitate,% | Specificitate,% Precizie,%
Diametru AV > 7mm 81.47 93.75 89.7
Simptom ,,Tinta* 73.7 94.2 86.3
Coprolitul in lumenul AV 14.95 47.8 65.9
Cresterea aportului de sange in peretele AV 85.2 86 41.8
Ingrosarea tesutului periapendicular 48.2 94.9 76.9
Lichid liber in cavitatea abdominala 31.8 77.02 59.6
Semnul USG: AV neschimbat si / sau alta 83.47 91.75 88.7
patologie in cadranul inferior drept

Aceastd analizd aratd cd cea mai mare sensibilitate este demonstratd de semnele
ultrasonografice ale AA, cum ar fi simptomul ,,Tinta” si ,,marirea diametrului AV mai mult de 7
mm”. Aceste doua caracteristici prezintd, de asemenea, o specificitate ridicatd — 93.72%, respectiv,
94.2%. Semnul cel mai frecvent utilizat in practica clinicd, si anume ,lichid liber in cavitatea
abdominald” in AA prezinta sensibilitate extrem de scazuta (31.8%) si specificitate (77.02%). Din
totalitatea semnelor AA supuse evaludrii statistice StA, acest simptom demonstreaza o

informativitate scazuta. Pe baza acestor date, criteriul respectiv (semnul USG ale AA) a fost
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convertit in criterii separate: cu valoarea ,,2” — pentru semnul USG ,,marirea diametrului AV mai
mult de 7 mm”, cu valoarea ,,1” — pentru semnul USG ,,simptom Tintd”, cu valoarea ,,1”” — pentru
semnul USG ,,cresterea aportului sangvin la nivelul AV”, cu valoarea de ,,-3” — pentru semnul
USG ,,AV neschimbat si/sau altd patologie in cadranul inferior drept”. SD AAD nou elaborat are
urmatoarea componenta (Tabelul 4.10.).

Tabelul 4.10. Scorul Diagnostic SD AAD nou elaborat

Nr. Criteriul Evaluare Puncte
1. |Semnul Kocher Pozitiv 1
2. |Semnul Vome/greturi Prezenta 1
3. |Semnul Blumberg in regiunea iliaca dreapta Pozitiv 2
4. Semnul Bartomier-Michelson Pozitiv 1
5. |Leucocitoza >10 x 10%/1 Determinat 1
6. |Semnul USG: ,,AV neschimbat si / sau alta Determinat -3

atologie in cadranul inferior drept”
7. |Semnul USG: ,,cresterea diametrului AV > 7 Determinat 2
mm’”

8. |Semnul USG: ,cresterea aportului sangvin AV” | Determinat 1

9. [Semnul USG: simptomul ,,Tinta” Determinat 1
Max 10

Total

Min -3

Scorul nou elaborat a fost aplicat in lotul I (n=224). Rezultatele obtinute sunt prezentate
Tabelul 4.11.
Tabelul 4.11. Repartizarea rezultatelor modelului de predictie (scor nou)

Scor nou | Forecast -99.9% CI: +99.9% CI: Log Odds Std.Err.
-3.00 0.02 0.00 0.15 -3.85 0.66
-1.66 0.04 0.00 0.22 -3.07 0.55
-0.33 0.09 0.02 0.30 -2.30 0.45
1.00 0.17 0.06 0.41 -1.52 0.35
2.33 0.32 0.15 0.54 -0.75 0.28
3.66 0.50 0.31 0.70 0.02 0.25
5.00 0.69 0.47 0.84 0.79 0.27
6.33 0.82 0.61 0.93 1.57 0.33
7.66 0.91 0.71 0.97 2.34 0.42
9.00 0.95 0.79 0.99 3.12 0.53
10.00 0.98 0.85 0.99 3.89 0.64

Datele tabelului prezentat ne demonstreaza repartizarea pacientilor din lotul I (n=224)
conform punctelor acumulate. Caracteristicile statistice sunt valori superioare acceptate, ceea ce
ne permite aplicarea acestuia in practica clinicad. Modelul de predictie (scor nou) elaborat este

reprezentat in forma grafica (sinusoidd) (Figura 4.13.).
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Figura 4.13. Reprezentarea grafica al SD nou

Datele prezentate ne demonstreaza ca mediana 0,486 se pozitioneaza la nivelul valorilor
punctuale de 2-4 puncte, ce corespunde ,,zonei gri”.

Determinarea intervalelor de valori ale algoritmului pentru aplicarea SD AA nou.
In vederea rezolvirii problemei ,,zonei gri”, care este calculata la valori punctuale 2-3 puncte, am
efectuat calculul indicatorilor de performanta a tuturor sumelor valorice a modelului de predictie
(scor nou). In urma calculului am obtinut algoritmul de implementare a modelului dat. Valorile

sunt prezentate in Tabelul 4.12.

Tabelul 4.12. Indicatorii sensibilitatii si specificitatii pentru diferite variante de rezultate
(sume) de puncte ale SD AA nou

Scor | Sensibilitate | Specificitate
-3 100% 0%
-2 89% 11%
-1 85% 13%
0 71% 22%
1 62% 28%
2 53% 32%
3 38% 38%
4 19% 45%
5 16% 56%
6 13% 78%
7 8% 85%
8 10% 92%
9 0% 100%
10 0% 100%
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Pentru interpretarea intervalelor de valori ale sumelor de puncte ale algoritmului pentru
aplicarea SD AAD nou, am efectuat o reprezentare graficd al raportului de sensibilitate si

specificitate pentru diferite intervale de sume a coeficientilor rotunjiti (puncte) (Figura 4.14.).

1 2 4 5 6

—@—sensibilitate —@— 1-specificitate

Figura 4.14. Reprezentare grafica al raportului de sensibilitate si specificitate

pentru diferite intervale de sume a SD AA nou

In baza analizei indicilor de sensibilitate si specificitate pentru diferite intervale de sume a
SD AAD nou, au fost identificate 3 grupe de pacienti, care corespund celor trei intervale de sume
primite SD AAD nou. Cea mai mare specificitate in stabilirea diagnosticului este demonstrata de
SD AAD nou cu un total de la 3 pana la 10 puncte (sectorul verde al reprezentarii grafice). Aceasta
sumd de puncte corespunde valorilor SD AAD nou ,,AA este stabilitd”. Pacientii din acest lot
trebuie supusi tratamentului chirurgical. Cea mai inaltd precizie la excluderea diagnosticului de
AA, SD o demonstreaza la o suma de la -3 pana la 2 puncte (sectorul rosu al reprezentarii grafice).
Aceastd suma de puncte corespunde valorii SD AA nou ,,AA este exclusa”. Pacientii din acesta
grupa nu necesitd tratamentului chirurgical pentru AA.

Lotul intermediar care a acumulat suma de la 2 pana la 3 puncte (sectorul galben al
reprezentarii grafice) se caracterizeaza printr-o sensibilitate foarte joasa, insuficient. In aceste
conditii stabilirea diagnosticului de AA cu ajutorul SD AA nou este imposibila, creste riscul
aparitiei unui numar semnificativ de cazuri ,ratate” de AA. Indicele de specificitate pentru
excluderea diagnosticului de AA este, de asemenea, scazut, ceea ce conduce la un risc ridicat de
apendectomii ,,negative”. Lotul de pacienti care a acumulat 2 si 3 puncte a fost constituit din 48

de persoane, ce constituie 21.4% din lotul I, rezultatele scorului fiind prezentate in tabelul 4.13.
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Tabelul 4.13. Repartizarea rezultatelor scorului pacientilor din ,,zona gri”
Predicted | Predicted | Total
0 1
Actual 0 5 18 23
Actual 1 19 6 25
Total 24 24 48

In urma analizei datelor finale a acestui scor, rezultatele de predictie s-au pozitionat dupa
cum urmeaza: rezultate adevarat-pozitive — 6(12.5%) cazuri, adevarat-negative — 5(10.4%), fals-
pozitive — 19(39.6%), fals-negative — 18(37%) cazuri. La efectuarea evaluarii interne a scorului
modelului de predictie AAD (scor nou) din ,,zona gri”, au fost obtinute urmatoarele performante
statistice (Tabelul 4.14.):

Tabelul 4.14. Evaluarea indicatorilor de performanta
a modelului de predictie (SD AAD nou) din ,,zona gri”

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 20.8% 9.24 -40.5
Specificitate 25.1% 12.1 -44.1
Valoare predictiv pozitiva 17.8% 8.3-344
Valoare predictiv negativa 15.4% 7.6 -32.6
Precizie 16.5% 8.1-314
Raportul de probabilitate pozitiv 0.28 0.12-0.62
Raportul de probabilitate negativ 3.17 1.5-6.5
Raportul ratelor de diagnosticare 0.09 0.02-0.34

Au fost inregistrati urmatorii indicatori de performanta: sensibilitate — 20.8%, specificitate
—25.1%, valoare predictiv pozitiva — 17.8%, valoare predictiv negativa — 15.4%, precizie — 16.5%.
Aceste valori ne sugereaza necesitatea aplicarii la acest nivel a masurilor suplimentare de
diagnostic, care urmeaza a fi redate in algoritmul de implementare. Acesti bolnavi, desemnati in
»zona gri” a SD AA nou elaborat, necesita o abordare aparte: monitorizare clinico-paraclinicd in
dinamica, investigatii suplimentare (CT, laparoscopie etc) pentru confirmarea sau infirmarea
diagnosticului de AA. Ulterior, la validarea externd a scorului cu implementare a algoritmului de
utilizare, specificitatea SD in acest lot de pacienti ar trebui sa creascd, similar valorii diagnostice

a scorului nou.
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4.2. Algoritmul de implementare a SD AAD nou elaborat
In urma rezultatelor obtinute in studiu s-a conceput un algoritm de aplicare a SD AAD nou

elaborat, care are un caracter etapizat si se realizeaza dupa cum urmeaza (Figura 4.15.):

[ Apendicitd acuta ? J
!

Examen clinic general

/ [ si de laborator J \
-_— Ultrasonografie

S
AA stabilita

AAnu poate fi exclusa
»Zona gri”

!

m Mommnz‘“? " 1% J [Tratament chirurgicalJ
Laparoscopxe diagnostica

Figura 4.15. Algoritmul de utilizare a SD AAD nou elaborat

I
[1

IA
(§]

La internare 1n spital pacientilor cu suspectie de AA li se efectueazd un examen clinic general
urmat de investigatii paraclinice de laborator si USG abdominal — componentd a SD AA nou
elaborat. Simptomul pozitiv Kocher este estimat cu 1 punct; semnul Blumberg pozitiv in regiunea
iliaca dreapta — 2 puncte; semnul Bartomier-Michelson pozitiv — 1 punct; prezenta de greturi si /
sau vome — | punct; leucocitoza de la 10 x 10° /I si mai mult — cu 1 punct. Apoi, se efectueazi
sumarea secventiald a punctelor atribuite la examenul clinic, de laborator si ecografic ale criteriilor
pozitive identificate ale SD AA nou elaborat. La un sumar de 5-6 puncte se stabileste diagnosticul
de AA. In acest caz nu este necesari o ecografie suplimentari, deoarece nici identificarea unei alte
patologii acute, cu sau fard semne de inflamatie a AV la USG (,,minus” 3 puncte), nu va influenta
rezultatul obtinut si interpretarea algoritmului de aplicare a SD AA nou, deoarece scorul final va
fi de 3 sau mai multe puncte, ceea ce indica faptul ca pacientul are AA. Pacientul este diagnosticat
cu AA si necesiti tratament chirurgical de urgenti. In cazul ci suma punctelor criteriilor clinice si
de laborator ale SD AA nou este sub 4 puncte, se purcede la ecografia abdominala cu includere
suplimentara a semnelor USG in SD AA, daca acestea sunt prezente. Detectarea ecografica a AV
cu un diametru mai mare de 7 mm este estimatd la 2 puncte; ingrosarea tesutului periappendicular
— la 1 punct; prezenta semnelor ecografice ale patologiei acute neapendiculare a cavitatii

abdominale si / sau detectarea ecografica a unui AV compresibil cu diametrul mai mic de 7 mm —
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,minus” 3 puncte. Dacd dupa un examen ecografic general suma punctelor este < 2 puncte,
diagnosticul de AA este exclus. In cazul cand dupi evaluarea ecografici abdominala, numarul de
puncte este > 3, diagnosticul de AA este foarte probabil si este indicatd apendicectomia. Atunci,
cand dupa o evaluare generald a semnelor ecografice ale AA pacientului i se atribuie 2 puncte,
diagnosticul AA este posibil. Se indica laparoscopia diagnostica. Pentru o intelegere mai usoara a
celor expuse si a facilita utilizarea scorului propus 1n practica, prezentdm cateva cazuri clinice.

Caz clinic 1: P.A. (A8), b/62 de ani, se adreseaza pentru un sindrom algic abdominal acut in
regiunea iliaca dreapta. Istoric: boala a debutat cu dureri in regiunea epigastrica, care apoi a migrat
spre regiunea iliacd dreaptd (+1 punct), relateaza greturi (+1 punct). La examinare: semnul
Bartomier-Michelson este negativ (0 puncte), semnul Blumberg este negativ pe toatd aria
abdominali (0 puncte), leucocitoza — 12.0 x 10%/1 (+1 punct). AV detectat ultrasonografic prezinti
marirea in volum AV la 1.01 cm (+2 puncte), incompresibil in timpul comprimarii (+1 punct).
Potrivit SD AA nou elaborat, cazului dat i s-au atribuit 6 puncte. Prin urmare, este indicata
apendicectomia, care a fost efectuatd in regim de urgentd. Conform datelor intraoperatorii si ale
examenului morfopatologic ale apendicelui vermicular, apendicita flegmonoasa a fost confirmata.
Evolutie favorabild, externat la a 5-a zi dupa operatie.

Caz clinic 2: P. B. (A38), /66 de ani, se adreseaza cu durere acutd in regiunea iliaca dreapta.
Istoric: boala a debutat cu dureri in regiunea iliaca dreapta (0 puncte), s-au remarcat greturi (+ 1
punct). La examenul obiectiv: semnul Bartomier-Michelson este negativ (0 puncte); semnul
Blumberg este negativ in toati aria abdominali (0 puncte), leucocitoza — 13.1 x 10%/1 (+1 punct),
ecografic AV nu este vizualizat: nici patologic modificat, nici patologic neschimbat, alte semne
ecografice ale altor patologii abdominale nu au fost determinate (0 puncte). Conform SD AA nou,
cazul prezinta 2 puncte. Prin urmare, este indicata laparoscopia diagnostica. Pacientei i s-a efectuat
laparoscopia diagnostica. Intraoperator, a fost diagnosticatd necroza unui nodul miomatos,
apendicele vermicular nemodificat, a urmat histerectomie. Perioada postoperatorie a fara
particularitati. Externata la a 7-a zi dupa operatie.

Caz clinic 3: P. B. (A77), b/84 de ani, se adreseaza cu dureri acute in regiunea iliaca dreapta.
Istoric: boala a debutat cu dureri in regiunea iliaca dreapta (0 puncte), s-au relatat greturi si vome
(1 punct). La examinare: semnul Bartomier-Michelson este pozitiv (+1 punct), ssmnul Blumberg
este negativ in toate cadranele abdomenului (0 puncte), leucocitoza este de 11.3 x 10° /1 (+1 punct);
USG: o structurd compresibild tubulara, cu capat orb, cu diametrul de 4 mm (,,minus” 3 puncte).
Conform SD AA nou elaborat cazului respectiv i s-a atribuit 0 puncte. Prin urmare, diagnosticul
de AA poate fi exclus.

Caz clinic 4: P. D. (A58), b/81 de ani, se adreseaza pentru dureri acute la nivelul fosei iliace drepte.
Boala a Inceput cu durere in regiunea epigastricd, care apoi s-a deplasat in regiunea iliacd dreapta
(+1 punct), a fost un singur episod de voma (+1 punct). La examinare simptomul Bartomier-
Michelson este pozitiv (+1 punct), semnul Blumberg este pozitiv in regiunea iliaca dreaptd (+2
puncte), leucocitoza este de 17.2 x 10%/1 (+1 punct). Conform datelor criterilor clinice a SD AA
nou, cazul acumuleazd 6 puncte. Prin urmare, nu este necesar de a efectua suplimentar ecografia,
este indicata apendicectomia pentru AA. Apendectomia a fost efectuatd in regim de urgenta.
Conform datelor intraoperatorii si ale examenului morfologic ale apendicelui vermicular a fost
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confirmata apendicita gangrenoasd. Perioada postoperatorie a evoluat fara particularitati. Pacientul
a fost externat la a 10-a zi dupa operatie.

Asadar, varietatea de semne clinice prezente la pacientul cu suspectie de AA, precum si
datele de laborator alcatuiesc prima veriga a diagnosticarii certe a AA. In cazurile incerte in scor
sunt incluse criteriile USG abdominale, care concretizeaza o parte din suspectii, raimanand lotul de

bolnavi din ,,zona gri” care necesitd monitorizare in dinamica, inclusiv CT, laparoscopie etc.

4.3. Elaborarea si validarea modelului de predictie a SD AAD nou dupa recomandarile
TRIPOD

Cu scopul evaluarii corectitudinii rezultatelor obtinute s-au efectuat calcule de alternativa
conform recomandarilor TRIPOD. In acest sens a fost dezvoltat un sistem de calcul in limbajul
Python si au fost obtinute urmatoarele rezultate: adevarat-pozitive — 104(46.4%), adevarat-

negative — 95(42.4%), fals-pozitive — 13(5.8%), fals-negative — 12(5.4%) cazuri (Figura 4.16).
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Figura 4.16. Repartizarea rezultatelor SD AAD nou dupa recomandairile TRIPOD
La efectuarea evaluarii interne a modelului de predictie a AAD (scor nou) au fost obtinute

urmatoarele performante statistice (Tabelul 4.15.).
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Tabelul 4.15. Evaluarea in comparatie a indicatorilor de performanta
a modelului de predictie (SD AAD nou elaborat) dupa recomandarile TRIPOD

Indicatori de performanta in comparatie

TRIPOD Metoda traditionald p
Indicatori de performantd | n(%) 95% CI: n(%) 95% CI:
Sensibilitate 89.7% | 82.8-94.0 91.67% 83.8-95.9 p<0.05
Specificitate 88.0% | 80.5-93.0 89.02% 80.4—94.1 p<0.05
Valoare predictiv pozitivd | 93.2% | 85.3-994 89.5% 80.3-94.4 p<0.05
Valoare predictiv negativa | 81.2% | 74.6 —92.6 91.3% 80.6 —94.6 p<0.05
Precizie 88.8% | 78.1 -96.4 90.4% 86.9 —98.4 p<0.05
Raportul de probabilitate | 7.4 4.5-12.5 8.4 4.5-15.5 p<0.05
pozitiv

Analiza comparativd a datelor obtinute releva rezultate identice obtinute, fapt care
demonstreaza corectitudinea efectuarii calculelor specifice. Pentru a studia discriminarea
modelului dat am efectuat ROC analiza datelor obtinute in studiu, care sunt prezentate in figura

4.17.
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Figura 4.17. ROC analiza modelului de predictie (Scor diagnostic nou)

Datele expuse ne demostreaza aria de sub curba egala cu 0.92 (ROC AUC=0.92), care in
comparatie cu datele ROC analizei modelului elaborat traditional — de 0.93 (p<0.05), nu

prezintd diferenta statistica.

.....

,capacitatea” inalta a modelului de diagnostic avand valoarea de 0.91, reprezentata in figura

4.18.
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Figura 4.18. Curba preciziei sensibilitatii modelului de predictie (SD nou)

Evaluarea ponderii criteriilor selectate in stabilirea diagnosticului a demonstrat

urmatoarele date, prezentate in figura 4.19.
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Figura 4.19. Evaluarea puterii de predictie a criteriilor selectate (SD AAD elaborat)

Datele prezentate demonstreaza valoarea diagnosticd cea mai mare a critertului USG
,Diametrul AV >7mm”, fiind apreciat cu 2 puncte, urmatorul dupd valoarea predictiva este
criteriul ,,semnul Blumberg”, la fel fiind cotat cu 2 puncte. Urmeaza criteriul ,,Semne USG de AV
neschimbat sau/si prezenta altei patologii in cadranul inferior drept”, caruia i s-a atribuit -3 puncte.
Celelalte criterii selectate au obtinut cate 1 punct. Astfel, putem concluziona ca calculele efectuate

sunt corecte fiind confirmate si prin intermediul TRIPOD.
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4.4. Concluzii la capitolul 4

1.

Orice SD trebuie elaborat neaparat in comun cu un algoritm propriu de aplicare. Semnificatia
diagnostica a fiecarui SD AA este determinata atat de continutul SD 1in sine, cat si de algoritmul
de aplicare al acestuia.

Rezultatele studiului referitor la indicatiile si tratamentul chirurgical pledeaza pentru concentrarea
atentiei asupra diagnosticarii formelor distructive ale AA, deoarece formele ,,nedistructive” de AA
nu au indicatii pentru tratament chirurgical, fapt sustinut si in literatura [43, 53, 60, 65, 75, 78].
Principiile de baza de formare a SD AA trebuie sa respecte cerinte obligatorii, dupa cum urmeaza:
caracterul prospectiv al studiului;

calcularea datelor obtinute prin metodele analizei statistice multifactoriale (MStA);

elaborarea SD AA pentru o populatie specificd (omogend) de pacienti;

lipsa ambiguitatii interpretarii rezultatului SD AA (confirmare, excludere, ,,zona gri”);
determinarea indicatiilor si contraindicatiilor pentru utilizarea fiecdruia dintre criteriile SD AA
nou elaborat;

crearea SD AA numai in baza analizei cazurilor formelor distructive de AA;

argumentarea clard a metodelor de diagnostic utilizate suplimentar (clinice, de laborator si
imagistice).

Unul dintre cele mai importante criterii de evaluare a eficientei diagnostice a SD AA si a
algoritmului acestuia este evaluarea existentei si marimii ,,zonei gri” pe care o definim drept
proportia rezultatelor incerte ale SD din numarul total de pacienti examinati. Cu cat este mai mare
,»ZOona gri”, cu atat este mai mica valoarea de diagnostic a scorului elaborat si a algoritmului sau.
Elaborarea SD a fost realizata in conformitate cu algoritmul de creare a SD nou propus. Pentru
dezvoltarea scorului nou (SD AAD) si realizarea MStA, au fost selectate acele criterii ale AA, a
caror diferenta a indicilor din doud subgrupe erau statistic semnificative (p<0.001).

In urma analizei efectuate in baza rezultatelor obtinute a fost demonstrat ci cea mai mare pondere
reciproca de diagnostic au urmatoarele semne, fiind incluse in ecuatia de regresie logistica:
semnele pozitive Kocher, Bartomier-Michelson si Blumberg in regiunea iliaca dreapta, prezenta
greturilor si/sau vomelor, leucocitoza > 9 x 107/, identificarea prin ecografie a semnelor
caracteristice ale AV si detectarea AV neinflamat si/sau a altor patologii in regiunea iliaca dreapta.
Coeficientii ecuatiei de regresie logistica sunt prezentati drept valoare diagnostica a fiecarui
criteriu nou ales pentru SD. Pentru a simplifica calculele practice ale valorilor SD AAD de catre
medici, este admisibila rotunjirea cu un pas de ,,1,0” coeficientii obtinuti ai ecuatiei de regresie
logistica.
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In baza analizei indicilor de sensibilitate si specificitate pentru diferite intervale de sume a SD
AAD nou elaborat, au fost identificate 3 grupe de pacienti, care corespund celor trei intervale de
sume obtinute:

Cea mai mare specificitate in stabilirea diagnosticului este demonstratd de SD AAD nou cu un
interval total de la 4 pana la 10 puncte si corespunde valorilor pentru ,,AA este stabilitd”, pacientii
necesitand tratament chirurgical de urgenta.

Cea mai Tnalta precizie la excluderea diagnosticului de AA, SD o demonstreaza la o suma de la -3
pana la 2 puncte, care corespunde valorii de ,,AA este exclusa”, fara necesitate in tratament
chirurgical pentru AA.

Lotul intermediar de pacienti care acumuleaza suma de la 2 pand la 3 puncte se caracterizeaza
printr-o sensibilitate foarte joasa, insuficienta. In aceste conditii stabilirea diagnosticului de AA cu
ajutorul SD AA nou este imposibild, crescand riscul aparitiei unui numar semnificativ de cazuri
,ratate” de AA. Indicele de specificitate pentru excluderea diagnosticului de AA este, de asemenea
scazut, ceea ce genereaza un risc elevat de apendicectomii ,,negative”. Acest contingent de

pacienti, desemnat ca ,,zona gri” a SD AA nou, necesita investigatii suplimentare de diagnostic in

conformitate cu algoritmul de utilizare.
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5. STUDIUL EFICIENTEI CLINICE A SCORULUI NOU DE DIAGNOSTIC AL
APENDICITEI ACUTE DISTRUCTIVE (VALIDARE INTERNA)

5.1. Profilul pacientilor inclusi in studiu

Cu scopul evaludrii eficacitatii SD AAD nou am examinat 78 de pacienti care au fost internati
in unitatea de primire urgente a spitalului IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfantul Arhanghel
Mihail” in perioada anilor 2018-2023 cu diagnosticul prezumtiv de apendicitd acutd (AA). Varsta
medie a pacientilor a fost de 68,70 + 7,48 ani (minimum - 60 ani, maxim - 87 de ani). Barbati
32(41%)/temei 46(59%). Raportul dintre barbati si femei a fost de 1:1,6. (Tabelul 5.1.).

Tabelul 5.1. Repartizare dupa varsta si sex a pacientilor din grupul de studiu

Varsta pacientilor
Sex | =60-74ani| 75-84ani | =85 ani Total 95% CI:
n(%) n(%) (%) n(%)
Barbati | 23(29.4%) | 8(10.3%) | 1(1.3%) | 32(41.1%) 40.1-42.1
Femei | 37(47.4%) | 7(9.0%) | 2(2.6%) | 46(58.9%) 57.9-59.9
Total 60(76.8%) | 15(193%) | 3(3.9%) | 78(100%) 99.01-100.9

Analizand datele obtinute, s-a observat ca structura de repartizare dupa sex si varsta in
acesta grupa de pacienti este comparabild cu cea din grupul de pacienti in care a fost dezvoltat SD
AAD nou (p<0.05).

Examinarea clinicd a pacientilor la momentul interndrii in spital a constat conform metodei
standard de anchetare, in colectarea si evaluarea acuzelor si anamnezei bolii, antecedentelor
personale, efectuarea unei examindri obiective a bolnavului prin palpatia si percutia abdomenulut,
determinarea durerilor la nivelul fosei iliace drepte, detectarea prezentei sau absentei defense-ului
muscular (aparare musculard) si simptomelor de iritare peritoneale.

Conform datelor cercetarii, toti pacienti din lotul de studiu (n=78) au prezentat acuze la
dureri in abdomen, ceea ce este statistic concludent (p<0.001), insd prezenta si intensitatea lor nu
a adus la adresare rapida dupa ajutor medical. Pacientii examinati au prezentat urmatoarele
simptome clinice si semne de AA. Examenul clinic general a fost efectuat la toti cei 78(100%)
pacienti si a constat in colectarea anamnezei, acuzelor pacientilor, determinarea simptomelor AA

cu interpretarea lor ulterioara (Tabelul 5.2.).
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Tabelul 5.2. Criteriile de diagnostic AA inregistrate la pacientii grupului de studiu

Pacientii
Nr. Criteriile de diagnostic n(%) 95% CI:
Acuze
1. |Dureri abdominale 68(87.1%) 85.7-88.7
2. |Greturi/ Vome 41(52.5%) 45.9-59.2
3.  |Scédderea apetitului 29(37.1%) 34.2-40.1
Anamneza
4. Semnul Kocher 32(41.0%) 36.5-45.5
5. |Anamneza ginecologica 7(9%) 6.9-7.1
6. |Dereglari intestinale (constipatii) 64(82.9%) 78.1-87.7
7. |Disuria 37(47.4%) 42.9-51.8
Examenul obiectiv
8. |Sensibilitate (durere) locala 31(39.7%) 37.1-42.2
la palpare in regiunea iliaca dreapta
9. [Semnul Blumberg in regiunea iliaca | 26(33.3%) 27.1-39.6
dreapta
10. |Semnul Bartomier-Michelson 17(21.8%) 16.3-27.3
11. |Semnul Rovzing 7(8.9%) 5.2-12.7
12. |Semnul Sitkovsky 5(6.4%) 3.2-9.6
13. |Semnul Obraztsov 3(3,8%) 1.3-6.4
14. |Semnul Coupe 4(5.1%) 2.2-8.1
15. |Semnul Voscresenscky 2(2.5%) 0.1-5.1
16. |Hipertermie > 37,4°C 10(12.8%) 8.6-17.1
17. |Sensibilitate la palparea peretelui 3(3.8%) 0.1-7.5
rectal anterior
Investigatii de laborator
18. [Leucocitoza > 10*10%/1 51(65.3%) 59.7-70.9
19. |Devierea formulei leucocitare >74%| 29(37.1%) 32.8-41.3
20. [Hematuria, luecocituria 12(15.3%) 10.6-20.2
Semne USG
21. |Semne USG al AV neschimbat sau 19(24.3%) 18.6-30.1
altor patologii din regiunea iliaca
dreaptd
22. |Semnul USG ,,Simptom Tinta” 20(25.6%) 19.8-31.5
23. |Semnul USG ,,Cresterea aportului 20(25.6%) 20.3-30.8
sangvin AV”
24. |Semnul USG ,,Diametrul AV >7 21(26.9%) 19.6-31.5
mm”
25. |Semnul USG ,,Coprolit in lumenul 4(5.1%) 1.4-8.8
AV”

Dupa acumulare datelor anamnestice, pacientii inclusi in lotul de studiu au inregistrat
urmatoarele patologii concomitente: hipertensiune arteriald, boala coronariand (angor de efort),
diabet zaharat, obezitate, encefalopatie discirculatorie, urolitiaza, patologie ginecologica cronica

fara exacerbare, ulcer gastric si ulcer duodenal fara acutizare (Tabelul 5.3.).
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Tabelul 5.3. Repartizarea patologiilor concomitente la pacientii din lotul de control

Patologii concomitente n(%) 95% CI:
1. |Boala hipertensiva* 37(47.4%) 40.8-54.1
2. |CI. Angor pectoral de efort* 20(25.6%) 19.8-31.4
3. |Diabet Zaharat* 11(14.1%) 9.4-18.7
4. |Obezitate* 5(6.4%) 0.9-11.8
5. [BCVC. Encefalopatie discirculatorie* 14(17.9%) 12.8-23.03
6. |Urolitiaza* 7(8.9%) 5.2-12.8
7. [Boala ulceroasa. Ulcer cronic duodenal* 4(5.1%) 2.2-8.05
8. [Hiperplazie benigna de prostata** 3(9.3%) 8.96-9.68
Patologiile Miom uterin 3(6.5%) 6.5-6.5
9. |ginecologice Prolaps utero-vaginal 2(4.3%) 4.3-4.3
cronice** Sindrom inflamator pelvin 2(4.3%) 43-43

Nota: * Din numérul total de pacienti examinati;

** Din numarul de pacienti a grupei selectate.

Timpul parcurs de la aparitia acuzelor de dureri abdominale pana la spitalizare a fost: la
9(11.5%) persoane — in mai putin de 6 ore, de la 6 la 24 de ore — la 28(35.9%) pacienti, de la 24
de ore la 48 de ore — la 22(28.3%) pacienti, mai mult de 48 de ore — la 19(24.3%) pacienti (Tabelul
5.4).

Tabelul 5.4. Timpul parcurs de la aparitia acuzelor de dureri abdominale pana la
spitalizare pacientilor din grupul de control

Pacientii Timpul parcurs de la aparitia acuzelor (h)
<6 (h) 6-24 (h) 24-48(h) > 48 (h) Total
n(%) 9(11.5%) 28(35.9%) 22(28.3%) 19(24.3%) 78(100%)
95% CI: 11.3-11.6 35.7-36.03 28.2-28.4 24.2-24.4 99.9-100.13

5.2.Particularitatile clinice ale apendicitei acute la subiectii examinati

La acest grup de pacienti, in calitate de metoda principala de diagnostic, s-a utilizat
diagnosticul clinic si ultrasonografic nestandardizat al AA, care a fost efectuat de medicul de
garda, pe baza cunostintelor si abilitatilor profesionale, in absenta unui standard obligatoriu de
cercetare si al unui algoritm de interpretare a datelor obtinute, care este in mare masura subiectiv.
in departamentul UPU al IMSP ,,SCM Sf. Arh. Mihail” diagnosticul nestandardizat al AA s-a
efectuat pe baza investigatiilor clinice, de laborator si ultrasonografice. Modalitatea de diagnostic
si tactica clinico-terapeutica utilizata pentru toate grupele de pacienti, este similard metodologic
cu aceastd metoda de diagnostic (SD AA) si corespunde principiilor de formare a algoritmului
diagnostic. Pacientii au fost examinati folosind aceleasi echipamente de diagnostic. Metoda clinica

si ultrasonografica nestandardizata a inclus utilizarea unui examen clinic general, investigatii de
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laborator (analiza generald a sangelui, analizd generald a urinei), USG. Diagnosticul si
determinarea tacticii de tratament a pacientilor au fost efectuate nemijlocit de chirurgul de garda.
Caracteristica distinctiva a stabilirii diagnosticului prin scor diagnostic, este ca chirurgul are
posibilitate de a interpreta rezultatele investigatiilor si simptomele In trei categorii: pozitive,
negative si Indoielnice, care, In opinia noastra, depind In mare masura de calificarea si experienta
profesionald a medicului chirurg. Diagnosticul de laborator a constat in AGS si AGU, care au fost
efectuate la toti pacientii.

La 13(16.6%) pacienti s-au efectuat analize biochimice de sange suplimentare, care au
inclus: amilaza, uree, creatinind, proteina generala, bilirubina. Analiza glicemiei a fost efectuata
la 56(71.7%) pacienti. Medicul-imagist prin cercetarea semnelor ecoscopice poate confirma sau
infirma diagnosticul de AA, exclude patologia chirurgicald abdominald a vezicii biliare si a
pancreasului, patologiile ginecologice. Prezenta lichidului liber in bazinul mic a fost interpretata
ca un semn probabil de AA. Suplimentar 12(15.3%) paciente au fost consultate de medicul
ginecolog. Radiografia de ansamblu a abdomenului a fost efectuata la 49(62.8%) pacienti.

In urma examindrii pacientii au fost repartizati in 3 categorii: 1) I — pacientii 53(67.9%)
care au fost supusi interventiei chirurgicale de urgenta pentru AA; 2) a II-a — pacientii 13(16.7%)
care au ,,acumulat” date insuficiente atat pentru a exclude, cat si pentru a confirma AA, iar in
algoritmul propus in studiu pentru implementarea SD AA nou a fost considerata ca ,,zona gri”’; 3)
a Ill-ea — pacientii 12(15.4%), la care diagnosticul de AA a fost exclus. In lotul de pacienti cu AA
exclusa, au fost diagnosticate un sir de boli: acutizarea bolii ulceroase, colica renald pe dreapta,
pancreatita acuta, cancer de cec; dereglari functionale ale intestinului (Tabelul 5.5.).

Tabelul 5.5. Patologii diagnosticate in grupul de pacienti cu AA infirmata
prin SD AAD nou

Nr. Patologii diagnosticate n(%) 95% CI:
1. [Boala ulceroasa. Ulcer cronic duodenal in 2(2.5%) -4,1-9,2
acutizare

2. |Urolitiaza. Colica renald pe dreapta 1(1.2%) -2.5-5.03
3. |Pancreatita acuta 2(2.5%) -3.2-8.2
4. [Boala inflamatorie pelvina 2(2.5%) -2.04-7.2
5. |Necroza nodulului miomatos 1(1.2%) -3.9-6.3
6. |Cr ovarian pe dreapta 1(1.2%) -1.8-4.3
7. |Cr de cec 1(1.2%) -1.94.3
8. |Dereglari functionale ale intestinului 3(3.8%) -0.05-8.2

Total 13(16.6%) 16.5-16.6

Acesti pacienti au fost redirectionati in alte sectii specializate, conform diagnosticului
stabilit sau externati la supravegherea medicului de familie. Un pacient a fost diagnosticat la prima

vizita cu ,,dereglare intestinala functionala”, a fost redirectionat in sectia Boli interne, ca peste 24
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de ore sa fie reevaluat pentru dureri abdominale, hipertermie cu frisoane. Dupa o a doua examinare
diagnosticul de AA a fost stabilit si pacientul a fost ulterior operat. Intraoperator s-a stabilit
apendicitd acutd flegmonoasa cu peritonitd sero-fibrinoasa locald, diagnosticul fiind confirmat la
examen morfopatologic.

Pacientii, care nu au ,,acumulat” date suficiente pentru a exclude si/sau confirma AA,
3(3.8%) au fost internati in spital, unde au fost monitorizati in dinamica timp de 72 de ore. La toti
acesti pacienti diagnosticul de AA a fost exclus si s-a stabilit diagnosticul de ,,Dereglari functionale
ale intestinului”. Laparoscopia diagnostica a fost efectuata la 11(14.1%) pacienti. Rezultatele
postoperatorii (laparoscopie + laparotomie) ale laparoscopiei diagnostice la 6(5.1%) pacienti sunt:
5(6.4%) pacienti cu diagnostic de AA, confirmat prin examen morfologic si un caz (1.2%) de
apendicectomie ,,negativa” din cauza hiperdiagnosticului intraoperator al AA. Totodata, pe baza
rezultatelor laparoscopiei diagnostice AA a fost exclusa la 5(6.4%) pacienti (Tabelul 5.6.).

Tabelul 5.6. Patologiile diagnosticate prin efectuarea laparoscopiei diagnostice

Nr. Patologii diagnosticate n(%) 95% CI:
1. |Apendicita acutd distructiva (AA) 5(6.4%) 49-5.1
2. |Apendicita acuta simpla 1(1.2%) 09-1.1
3. [lleita terminala 1(1.2%) 09-1.1
4. [Necroza nodulului moimatos 1(1.2%) 0.92-1.1
5. [Cr. Ovarian pe dreapta 2(2.5%) 09-1.1
6. |Dereglari functionale ale intestinului| 1(1.2%) 09-1.1

Total 11(14.1%) 10.9- 11.1

Pacientii, la care diagnosticul de AA a fost stabilit pe baza rezultatelor otinute din SD AA
nestandardizat, au fost supusi tratamentului chirurgical de urgenta. Tuturor pacientilor 1li s-a
efectuat apendicectomia traditionala prin laparotomie. La examenul histopatologic diagnosticul de
AA a fost confirmat la 39(73.5%) din 53(100%) pacienti operati initial. La 14(26.8%) persoane s-
a constatat ca au suportat apendicectomie ,,negativa”.

Din totalitatea pacientilor — 59(75.6%), care au suportat apendicectomie (initial sau dupa
laparoscopie diagnostic), diagnosticul a fost confirmata prin examen morfologic la 44(74.5%)
pacienti, iar forme nedistructive de AA au fost stabilite la 15(26.4%) pacienti (Tabelul 5.2.3.). In
urma analizei protocoalelor operatiilor pentru apendicectomii ,,negative” s-a demonstrat cd in
8(53.3%) cazuri, forma nedistructiva a inflamatiei AV a fost diagnosticata de chirurg intraoperator,
dar apendicectomia a fost, totusi, efectuati din abordul in regiunea iliaca dreaptd. In 7(46.7%)

cazuri a fost un hiperdiagnostic intraoperator al AA, care nu a fost confirmat morfologic.
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Tabelul 5.7. Rezultatele tratamentului pacientilor examinati prin SD AAD nou

Tactica de tratament Rezultatele diagnosticului
Total AA AAD AAD AAD
nedistructiva diagnosticata ratata exclusa
n(%)* n(%)** n(%)** n(%)** n(%)**

Apendicectomie 53(67.9%) 15(28.3%) 38(71.7%) - -
Laparoscopie diagnosticd cu - -
apendicectomie 6(7.6%) 1(16%) 5(83.3%)
Laparoscopie diagnostica 5(6.4%) - - - 5(100%)
Evidenta in dinamica 2(2.5%) - - - 2(100%)
AA exclusa clinic 12(15.4%) - - 1(8.4%) 11(91.6%)

Total 78(100%) 16(20.5%) 43(55.1%) 1(5.8%) 18(23.0%)

Nota: * Din numarul total de pacienti examinati;

** Din numarului de pacienti grupului selectat

In general, AA a fost confirmata morfologic la 44(56.4%) pacienti si la 18(23.0%) pacienti,

acest diagnostic a fost exclus (p<0.05). Localizarea descendentd AV a fost observata la 31 de

pacienti (68.8% din numarul total de pacienti operati). Localizare apendicelui vermicular a fost

redatad in Tabelul 5.8.

Tabelul 5.8. Variantele anatomice ale AV identificate intraoperator

Localizarea AV n(%) 95% CI:
Descendenta 41(68.3%) 68.1-68.5
Retrocecald 6(10%) 9.8-10.2
Mezoceliaca 3(5%) 4.8-5.2
Laterala 4(6,7%) 6.5-6.9
Bazinul mic 3(5%) 4.8-5.2
Ascendentd 3(5%) 4.8-5.2

Total 60(100%) 99.8-100.2

5.3. Rezultatele implementarii SD AAD nou

In paralel cu diagnosticul clinico-paraclinic nestandardizat al AA in lotul II de pacienti s-a

efectuat o evaluare punctuala a simptomelor AA pe baza SD AA nou elaborat in studiul de fata.

Conform SD AA nou in lotul de studiu s-au inregistrat urmatoarele criterii, printre cele mai

relevante 1n diagnostic fiind: semnul Kocher pozitiv — la 32(41.0%) pacienti; greturi si/sau vome

— la 41(52.5%), semnul Blumberg pozitiv in regiunea iliaca dreaptd —la 26(33.3%), semnul

Bartomier-Michelson pozitiv — la 17(21.8%), leucocitoza > 9x10%/1 la 51(65.3%) pacienti. Paralel

cu aceasta, semnele ecografice relevante obtinute la pacientii acestui lot de studiu au demonstrat:

semnul ,,determinarea semnelor unei alte patologii si / sau AV fard semne de inflamatie” la

19(24.3%) pacienti; semnul ,,mdrirea in volum al diametrului AV mai mare de 7 mm” la

21(26.9%), semnul ,,Tinta” - la 20(25.6%) pacienti, semnul ,,cresterea aportului sangvin AV” - la

20(25.6%) pacienti (Tabelul 5.9.).
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Tabelul 5.9. Criteriile de diagnostic ale SD AAD nou determinate
la pacientii lotului II de studiu

Nr. Criteriile determinate n(%)
1.[Semnul Kocher 32(41.0%)
2.|Greturi si/sau vome 41(52.5%)
3.Semnul Blumberg in regiunea iliaca dreapta 26(33.3%)
4 |Semnul Bartomier-Michelson 17(21.8%)
5 [Leucocitozd > 10*10%/1 51(65.3%)
6. ° AV neschimbat si / sau altd patologie 19(24.3%)
7] Eo Marirea In diametru AV > 7mm 21(26.9%)
8. *‘1-':) % Simptom ,,Tinta” 20(25.6%)
9| © Cresterea aportului sangvin AV 20(25.6%)

Nota: * Din numarul total de pacienti examinati

La calcularea valorilor criteriillor SD AA nou la pacientii acestuii lot au fost obtinute
urmatoarele rezultate: sumarul de puncte < 2 (doua sau mai putin) a fost observata la 32(41%)
pacienti; o suma de 3 puncte — la 6(7.6%) pacienti si o suma de >4 (trei sau mai multe) puncte — la
40(51.4%) pacienti (Tabelul 5.10.).

Tabelul 5.10. Repartizarea pacientilor din lotul II de studiu
in functie de suma punctelor acumulate

Rezultatele algoritmului SD AA
Interpretarile algoritmului Rezultatele otinute
(puncte) n(%)
AA confirmata >4 40(51.4%)
,Zona gri” (AA nu este exclusd) 3 6(7.6%)
AA exclusa <2 32(41%)
Total 78(100%)

Conform indicatiilor pentru tratament chirurgical, stabilite pe baza algoritmului
nestandardizat clinic, apendicectomia a fost efectuata la 60(76.9%) de pacienti din lotul II de
studiu. In cazul SD AA nou sumar > 4, interventia chirurgicala a fost efectuati in 40(66.7%) cazuri,
dintre care AAD morfopatologic a fost confirmata la 38(88.4%) de bolnavi (Tabelul 5.11.).

Tabelul 5.11. Repartizarea pacientilor cu diagnostic de AA,
stabilit in functie de rezultatele scorurilor obtinute in SD AAD nou

AAD confirmata
Rezultatele obtinute Total Operati Neoperati morfologic
(puncte) n(%) n(%) n(%) n(%)
>4 40(51.4%) 40(66.7%) - 38(88.4%)
3 6(7.6%) 3(5%) 3(16.7%) 2(4.6%)
<2 32(41%) 17(28.3%) 15(83.3%) 3(7%)
Total 78(100%) 60(76.9%) 18(23%) 43(56.4%)

Asadar, analizand datele tabelului prezentat determindm cd pacientii care au acumulat 3
puncte — 6(7.6%) cazuri au fost repartizati in ,,zona gri” al SD AAD nou. Dintre care la 3(5%)
pacienti a fost efectuata laparoscopie diagnostica, cu apendicectomie prin laparotomie in 3(5%)
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cazuri. AAD a fost confirmata morfologic la 2(11.4%) pacienti. La 32(41%) pacienti cu rezultatele
totale ale SD AAD nou < 2, interventia chirurgicald a fost efectuatd la 17(28.3%) pacienti. AAD
morfologic a fost confirmata la 3(2.2%) pacienti. La 18(77.8%) pacienti AAD a fost exclusa,
ulterior nici un pacient nu a fost operat pentru AAD. Efectuarea laparoscopiei diagnostice la 11
pacienti cu stabilirea diagnosticului definitiv a condus la ameliorarea indicatorilor de performanta
exponential.

Astfel, rezumand cele mentionate anterior, putem concluziona urmatoarele: 40(51.4%) de
pacienti care conform SD nou au acumulat > 4 puncte — 40(66.7%) au fost operati, AAD fiind
confirmata in 38(88.4%)cazuri. Din 32(41%)de pacienti care au acumulat un scor < 2 nu este

recomandat tratament chirurgical. Dintre acestia au fost operati 17(28.3%) pacienti, AAD fiind
confirmata doar in 3(7%) cazuri. Repartizarea rezultatelor scorului diagnostic nou este redata in

tabelul 5.11.

Tabelul 5.11. Repartizarea rezultatelor SD nou la lotul de validare
Predicted | Predicted | Total
0 1
Actual 0 32 3 35
Actual 1 3 40 43
Total 35 43 78

La evaluarea eficacitatii modelului de predictie (SD AAD nou) am obtinut urmatorii parametri:

Tabelul 5.12. Indicatori de performanta modelului de predictie (scor nou)

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 93.3% 81.4-97.6
Specificitate 91.4% 77.6 -97.4
Valoare predictiv pozitiva 93.0% 81.39-0.97
Valoare predictiv negativa 91.4% 77.1-96.8
Precizie 92.3% 78.7-97.5
Raportul de probabilitate pozitiv 10.8 4.4-39.2
Raportul de probabilitate negativ 0.07 0.03 -0.27
Raportul ratelor de diagnosticare 142.2 5.56 -36.34

Modelul de predictie a obtinut urmatoarele caracteristici: sensibilitate — 93%, specificitate
—91.4%, precizie — 92.3%, valoare predictiva pozitiva — 93%, valoare predictiva negativa — 91%,
raport de probabilitate pozitiv — 10.8, raport de probabilitate negativ — 0.07, raportul ratelor de
diagnosticare — 142.2, dimensiunea ,,zonei gri”’ — 7.6%, ponderea AA din ,,zona gri” din cantitatea
totald de AAD — 13.6%, ponderea cazurilor de AA nediagnosticate — 5.8%. Cazurile clinice din
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lotul II (n=78) au fost raportate la scorul diagnostic nou, acumuland urmatoarele scoruri.
Rezultatele sunt reprezentate in Tabelul 5.13.

Tabelul 5.13. Repartizarea cazurilor clinice din lotul Il (n=78) la scor nou

SE. FC.

Scor nou | Constanta Forecast CI:-95% | CL:+95% Log Odds Log Odds -95% CI: | +95% CI:
-3.00 1.00 0.22 0.10 0.44 0.50 -1.21 -2.19 -0.24
-2.00 1.00 0.28 0.14 0.47 0.42 -0.94 -1.78 -0.10
-1.00 1.00 0.33 0.20 0.51 0.36 -0.66 -1.37 0.04
0.00 1.00 0.40 0.27 0.55 0.30 -0.39 -0.99 0.20
1.00 1.00 0.47 0.34 0.59 0.26 -0.11 -0.63 0.40
2.00 1.00 0.53 0.41 0.65 0.24 0.15 -0.32 0.64
3.00 1.00 0.60 0.48 0.71 0.25 0.43 -0.07 0.94
4.00 1.00 0.67 0.53 0.78 0.29 0.70 0.13 1.28
5.00 1.00 0.72 0.57 0.84 0.34 0.98 0.30 1.66
6.00 1.00 0.77 0.61 0.88 0.41 1.25 0.44 2.06
7.00 1.00 0.82 0.64 0.92 0.48 1.53 0.58 248
8.00 1.00 0.85 0.67 0.94 0.55 1.81 0.71 2.90
9.00 1.00 0.88 0.69 0.96 0.63 2.08 0.83 3.33

Datele ne demonstreazd valoarea minima inregistratd este -3, valoarea maximala fiind 9.

Reprezentarea grafica a acestui model de predictie este reprezentata in Figura 5.1.
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Figura 5.1. Reprezentare graficd a modelului de predictie (scor nou) in lotul II de pacienti

Analiza datelor ne demonstreaza o mediana cu valoare 0.578, care este pozitionatd in raza ,,zonei
gri”. Rezultatele sunt comparabile cu cele din lotul I de studiu (n=224) (p<0.05).
In vederea evaluirii eficacititii scorului diagnostic nou am efectuat analiza ROC a

sensibilitatii si specificitatii rezultatelor obtinute.
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Figura 5.2. ROC analiza modelului de predictie (scor nou)

Aria de sub curba este 0,930, ceea ce ne demostreaza eficacitatea inaltd modelului de
predictie (scor diagnostic) studiat.
Studiul rezultatelor adevarat-pozitive/negative ne demonstreaza urmatoarele valori (Figura

5.3.)
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Figura 5.3. Studiul rezultatelor adevarat-pozitive/negative
in model de predictie (scor nou)

Acest model demonstreaza valori inalte de sensibilitate si specificitate, ceea ce permite
recomandarea acestui model atit pentru excluderea AAD cu valoarea sensibilitatii de 93%, cét si
pentru confirmarea cazurilor cu AAD, avand valori de specificitate de 91.4%.

Repartizarea rezultatelor fals-pozitive/negative este demonstrata in figura 5.4.
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Figura 5.4. Repartizarea rezultatelor fals-pozitive/negative

Analiza datelor prezentate ne demonstreaza valori acceptabile de cazuri fals-
pozitive/negative determinate de acest model, care au fost minimalizate datoritd aplicarii

algoritmului si laparoscopiei diagnostice.

5.4. Evaluarea comparativa a indicatorilor de eficacitate a SD AAD nou
La efectuarea evaludrii indicatorilor de performanta ai metodei clinice nestandardizate, au
fost obtinute urméatoarele performante statistice (Tabelul 5.14.):

Tabelul 5.14. Indicatori de performanta ai metodei clinice nestandardizate

Indicatori de performanta n(%) 95% CIL:
Sensibilitate 79.59% 63.6 — 89.7
Specificitate 71.08% 56.3- 82.5
Valoare predictiv pozitiva 73.0% 56.6 — 84.9
Valoare predictiv negativa 71.0% 56.2- 82.4
Precizie 73.45% 44.1-92.2
Raportul de probabilitate pozitiv 2.75 1.7-4.5
Raportul de probabilitate negativ 0.28 0.1-0.6
Raportul ratelor de diagnosticare 3.35 1.3-8.6
Dimensiunea ,,zonei gri” 7.7% 0.02-0.21
Ponderea AA din ,zona gri” din 13.6% 0.06 -0.26
cantitatea totald de AAD
Ponderea cazurilor de AA 5.8% 0.02-0.18
nediagnosticate

Metoda clinica nestandardizatd a obtinut urmatoare caracteristici: sensibilitate — 79.59%,

specificitate — 71.08%, precizie — 73.45%, valoare predictiva pozitiva — 73%, valoare predictiva
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negativa — 71%, raportul de probabilitate pozitiv — 2.75, raportul de probabilitate negativ — 0.28,
raportul ratelor de diagnosticare —47.35, dimensiunea ,,zonei gri” — 7.7%, ponderea AA din ,,zona
gri” din cantitatea totald de AAD — 13.6%, ponderea cazurilor de AA nediagnosticate — 5.8%.

Analiza comparativa a indicatorilor de performanta ai metodei de diagnostic nestandardizata si a

scorului nou elaborat este prezentata in tabelul 5.15.

Tabelul 5.15. Analiza comparativa ale indicatorilor de performanta

Nr. Diagnostica clinica
Indicator de performanta (%) nestandardizata SD nou i P

1. |Sensibilitate 79.59% 93.0% 1.36 <0.05
2.  |Specificitate 71.08% 91.4% 1.65 <0.05
3.  |Valoare predictiv pozitiva 73.0% 93.0% 1.62 <0.05
4. [|Valoare predictiv negativa 71.0% 91.0% 1.64 >0.05
5. [|Precizie 73.45% 92.3% 1.57 >0.05
6. [Raportul de probabilitate pozitiv 2.75 13.10 1.57 >0.05
7. |Raportul de probabilitate negativ 0.28 0.09 0.10 <0.05
8. [Raportul ratelor de diagnosticare 3.35 14.22 17.95 | >0.05
9. |Marimea ,,zonei gri” 15.34 7.7 3.97 <0.05
10. |[Rata cazurilor de AA in ,,zona gri” din

numarul total de cazuri de AA 13.56 2 4596 | <0.05
11. |Proportia cazurilor

nediagnosticate de AA 19.4 5.8 11.18 | <0.05

Evaluarea comparativa al SD AA nou si al examenului clinico-ecografic nestandardizat de
diagnostic al AA au demonstrat indicatori de performanta mai buni ai SD AA nou In comparatie
cu cei ai metodei clinice nestandardizate de diagnosticare a AA. Sensibilitatea ridicatd a SD AA
nou a fost demonstrati statistic (A2 = 1.36; p<0.05), specificitate (X% = 1.65; p<0.05), valoare
predictiv pozitiva (> = 1.62; p<0.05), valoare predictiv negativa (> = 1.64; p>0.05), precizie (A*
= 1.57; p>0.05), raportul de probabilitate pozitiv (A*> = 1.57; p>0.05), raportul de probabilitate
negativ (A*=0.102; p<0.05), raportul ratelor de diagnosticare (A*= 17.95; p>0.05), o ratd mai mica
de cazuri ratate de AA in SD AA nou (A* = 45.96; p<0.05), ,,zona gri” este mai mici in SD AA
nou (X2 = 3.97; p<0.05), decat prin diagnosticarea nestandardizati. S-a demonstrat o rata mai mici
de cazuri de AA in ,,zona gri” din numirul total de cazuri de AA (1 = 3.97; p<0.05). Comparatia

indicatorilor principali ai eficacitatii clinice este prezentata in figura 5.5.
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Figura 5.5. Evaluarea comparativa a indicatorilor de eficienta a
diagnosticului nestandardizat al AA si al SD AAD nou
Reiesind din aceste date, indicatorii de evaluare comparativa, ca specificitatea si acuratetea
dignosticului, nu au aritat diferente semnificative statistic. In acelasi timp, se observi o crestere
certd a specificitatii si preciziei in cazul SD AA nou in comparatie cu diagnosticul clinic

nestandardizat.

5.5. ,Factorii de risc” in diagnosticul AA si evaluarea impactului acestora asupra
eficacitatii scorului SD AAD nou

In literatura de specialitate este indicat faptul, ca este dificil diagnosticul AA prin utilizarea
metodei clinice si SD nestandardizat la pacientii de genul feminin, de varsta frageda, la pacientii
cu localizarea atipica a AV, obezitate, la pacientii batrani si senili. Acest lucru conduce la
diagnostice fals-pozitive si fals-negative al AA [13, 32, 35, 46, 50, 52, 54, 56, 57, 61].

In acest sens, considerdm aceste circumstante drept ,,factori de risc” pentru diagnosticul
clinic al AA. Luand in consideratie cd SD AAD nou este clinic, acest fapt (factor) poate afecta
indicatorii de performanta a acestuia. In literatura de specialitate nu am gisit o analizi a eficacitatii
scorului diagnostic pentru diagnosticul clinic al AAD 1in functie de ,,factorii de risc” indicati.
Reiesind din cele expuse mai sus, am evaluat indicatorii de performantad ai SD AAD nou original

in subpopulatia cu ,,factori de risc”’ — obezitate, localizarea atipicd a AV.
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Tabelul 5.16. Rezultatele analizei eficacititii SD AAD nou in functie de ,,factorii de risc”

Nr. Indicator de General | Localizarea p* Obezitate p*
performanta atipica IMC > 25
aAv kg/m?
1. [Sensibilitate (%) 93.0 87.2 >0.05 93.8 >0.05
2. |Specificitate (%) 91.3 82.3 >0.05 78.3 >0.05
3. |Precizie (%) 92.3 87.8 >0.05 89.5 >0.05
4. |Maérimea ,,zonei gri” (%) 7.7 8.3 >0.05 5.5 >0.05
5. |Rata AAD din ,,zona gri”’ din 2 0 >0.05 3.1 >0.05
cantitatea totald de AAD (%)
6. |Ponderea cazurilor 5.84 0 >0.05 3.1 >0.05
neagnosticate de AAD (%)

Nota. * Semnificatia statistica a diferentei dintre indicator si cea din populatia generala

Astfel, utilizarea SD AAD nou pentru subpopulatiile selectate nu au aratat diferente
semnificative statistic in indicatorii de performanta cu cei valabili pentru populatia universala.
Acest fapt indicd posibilitatea aplicarii universale a SD AA nou elaborat asupra populatiei de
pacientii varstnici si senili, excluzand persoanele cu leziuni ale SNC care impiedicad colectarea
plangerilor si anamnezei, luand in considerare criteriile de includere si excludere a pacientilor in
studiul original, precum si in randul pacientilor obezi.

Sensibilitatea SD AA nou elaborat in locatia tipica a AV a fost de 93%, in cea atipica —
87.2% (RP 2.0; II 95% 0.12-34.1; p>0.05). Astfel, localizarea atipicd a AV nu influenteaza
sensibilitatea SD AAD nou.

5.6.  Evaluarea comparativa a eficacitatii clinice a SD AAD nou si SD Alvarado

Datoritd faptului cd in protocolul clinic national ,,Apendicita acutd la adult” se recomanda
utilizarea SD AA Alvarado, am efectuat o analizd comparativa al eficacititii a SD AAD nou s1 SD
Alvarado. Conform ghidurilor de la Ierusalim [ 34] la pacientii adulti, scorul Alvarado (cu scorul
limita < 5) este suficient de sensibil pentru a exclude apendicita acuta, dar nu este suficient de
specific in diagnosticarea apendicitei acute. Cu toate acestea, scorul Alvarado a fost dezvoltat pe
baza modelului de prezentare, variabilelor clinice si de laborator ale unei populatii tinere (varsta
medie 23.4 —25.9) [105]. Putine studii au evaluat aplicabilitatea scorurilor existente de apendicita
la populatia varstnicd [12, 107]. Este recomandata utilizarea sistemelor de scor pentru excluderea
apendicitei acute la pacientii varstnici cu un scor de probabilitate scdzutd, n acelasi timp pentru
populatia in varstd, recomandindu-se ca diagnosticul de apendicita acutd sa nu fie axat doar pe
semnele si simptomele clinice ale pacientului. Analiza efectuata nu a inclus SD AA Tzanakis,
intrucét, conform analizei structural-comparativa a acestuia si a algoritmului sau de aplicare,

133


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7063712/#CR29
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7063712/#CR5
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7063712/#CR31

lipseste in structura sa un concept de diagnostic foarte important — prezenta ,,zonei gri”. In plus,
datorita careia, reiesind din datele literaturii de specialitate, a admis un numar inacceptabil de mare
de forme nedistructive de AA (54% din pacientii operati), care, in prezent, este un indicator foarte
scazut al eficientei clinice de diagnostic al AA. De asemenea, nu am efectuat o evaluare
comparativa a eficacitatii clinice a scorului clinic original cu alte scoruri: RIPASA, Christian,
Lintula, Eskelinen (modificat de H. Sitter), Natroshvili, care, conform analizei structurale a
acestora, nu sunt axate pe diagnosticul formelor distructive ale AA, fiind create conform studiilor

retrospective. La calcularea eficientei diagnostice ale acestora nu au fost utilizate metodele MStA.

In conformitate cu recomandarile protocolului clinic national ,,Apendicita acuti la adult”,
toti pacientii examinati, conform SD AA Alvarado, au fost repartizati dupa cum urmeaza:
* 0-4 puncte (AA este putin probabil) — 31(39.7%) pacienti;
* 5-6 puncte (AA este posibila iar pacientul are nevoie de observatie) — 20(25.6%) pacienti;
* 7-8 puncte (AA este probabil) — 22(28.2%) pacienti;
* 9-10 puncte (AA cofirmata si pacientul are nevoie de tratament chirurgical urgent) — 5(6.4%)
pacienti. In acelasi timp recomandim, ca pacientii cu rezultatele scorului de 7-8 si 9-10 puncte, si
fie comasati intr-o singurd grupa, deoarece formularea algoritmului pentru acesti pacienti, cu
sumele indicate de puncte, este ambigud (AA este diagnosticatd In ambele cazuri), astfel
constituind sumar 27(34.6%) de pacienti (Tabelul 5.17.).

Tabelul 5.17. Repartizarea pacientilor din lotul II de studiu
in functie de rezultatele SD AA Alvarado

Rezultatele
SD AA Alvarado (puncte) n(%)
0-4 31(39.7%)
5-6 20(25.6%)
7-10 27(34.7%)
Total 78(100%)

La 27(34.7%) pacienti cu o cantitate cuprinsa intre 7-10 puncte, interventia chirurgicala a
fost efectuatd in 18(66.7 %) cazuri. La 9(33.3%) pacienti diagnosticul de AA a fost exclus fara
interventie chirurgicald. Dintre acestia, AA morfologic a fost confirmata la 12(44.4%) pacienti

(Tabelul 5.18.).
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Tabelul 5.18. Comparatia rezultatelor SD AA Alvarado si a SD AAD nou
din lotul II de studiu
Rezultatele Total Operati Neoperati AAD confirmat
SD AAD Alvarado morfologic
n(%) n(%) n(%) n(%)
7-10 27(34.7%) 18(66.7%) 9(33.3%) 12(44.4%)
5-6 20(25.6%) 17(85%) 3(15%) 6(30%)
0-4 31(39.7%) 26(83.8%) 5(16.2%) 9(29.0%)
Total 78(100%) 61(78.2%) 17(21.8%) 27(34.6%)

La 20(25.6%) pacienti cu un scor de 5-6, 17(85%) pacienti au fost operati, dintre care la

3(15%) pacienti, diagnosticul AA a fost exclus fara interventie chirurgicala. AA morfologic a fost

confirmata la 6(30.0%) pacienti. La 31(39.7%) pacienti cu un scor de 0-4, 26(83.8%) pacienti au

fost operati; la 5(16.2%) pacienti diagnosticul de AA a fost exclus fara interventie chirurgicala.

AA la examenul morfopatologic a fost confirmata la 9(29.0%) pacienti. Pentru evaluarea scorului

de diagnostic Alvarado la pacientii batrani am calculat indicatorii de performantd, care sunt

prezentati in Tabelul 5.19.
Tabelul 5.19. Indicatorii de performanta ai SD Alvarado in lotul I1 de studiu (n=78)

Indicatori de performanta n(%) 95% CI:
Sensibilitate 60.53% 44.7-74.4
Specificitate 70.0% 54.6- 81.9
Valoare predictiv pozitiva 65.1% 49.2 -78.2
Valoare predictiv negativa 65.7% 50.2-78.4
Precizie 65.4% 49.5 -78.5
Raportul de probabilitate pozitiv 2.01 1.2-3.5
Raportul de probabilitate negativ 0.6 04-0.9
Raportul ratelor de diagnosticare 3.6 14-9.1

Datele prezentate ne demonstreazd urmatorii indicatori de performantd: sensibilitate —
60.53%, specificitate — 70%, precizie — 65.4%, valoare predictiv pozitivd — 65.1%, valoare
predictiv negativa — 65.7%, raportul de probabilitate pozitiv — 2.01, raportul de probabilitate
negativ — 0.56, raportul ratelor de diagnosticare — 3.57 sunt semnificativ inferioare celor calculate

la scorul nou. Repartizarea rezultatelor aplicarii scorului Alvarado sunt prezentate in Tabelul 5.20.
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Tabelul 5.20. Repartizarea rezultatelor scorului Alvarado in lotul Il de studiu (n=78)

Scor CIL:-- SE.Log | FC.Log | CI:- CIL:-
Alvarado | Constanta | Forecast | 95% CI:+95% | Odds Odds 95% 95%
0.00 | 1.00 0.39 0.22 0.58 0.40 -0.44 -1.23 0.33
0.91 | 1.00 0.42 0.26 0.59 0.34 -0.31 -1.00 0.36
1.83 | 1.00 0.45 0.31 0.60 0.30 -0.18 -0.78 0.40
2.75 | 1.00 0.48 0.36 0.61 0.26 -0.05 -0.57 0.46
3.66 | 1.00 0.51 0.40 0.63 0.24 0.07 -0.39 0.54
4.58 | 1.00 0.55 0.43 0.66 0.23 0.20 -0.25 0.66
5.50 | 1.00 0.58 0.46 0.69 0.24 0.33 -0.14 0.81
6.41 | 1.00 0.61 0.48 0.73 0.27 0.46 -0.06 0.99
7.33 | 1.00 0.64 0.49 0.76 0.31 0.59 -0.01 1.20
8.25 | 1.00 0.67 050 | 0.80 0.35 0.72 0.02 1.42
9.16 | 1.00 0.70 051 | 0.84 0.41 0.85 0.05 1.66
10.08 | 1.00 0.72 051 | 0.87 0.46 0.98 007 | 1.90
11.00 | 1.00 0.75 052 | 089 0.52 1.11 008 | 2.14
Reprezentarea graficd scorului Alvarado este prezentata in figura 5.6.
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pozitioneaza in aria valorii 5, a scorului Alvarado, valoare universal acceptata de referintd a acestui
scor, ceea ce ne demonstreaza corectitudinea calculelor efectuate. Pentru o evaluare comparativa

a SD AAD nou cu SD AA Alvarado, a fost efectuata analiza ROC, cu constituirea curbelor

Figura 5.6. Reprezentarea grafica rezulatelor aplicarii scorului Alvarado

corespunzatoare (Figura 5.7.).
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Figura 5.7. ROC - analiza scorului de diagnostic AA Alvarado

Analiza datelor prezentate ne demonsteaza aria de sub curba de 0.65, care este mai mica
decat cea a modelului nou de predictie (scor diagnostic nou) care poseda aria de sub curba in
valoare 0,930. Aria de sub curba pentru SD AAD nou s-a dovedit a fi statistic semnificativ mai
mare in comparatie cu SD Alvarado (Tabelul 5.21.) si s-a ridicat la 0.95, ceea ce corespunde

indicatorului excelent de calitate a modelului statistic [46].

Tabelul 5.21. Indicatorii ai ROC - analizei (zona de sub curba) SD AAD nou

si SD Alvarado
Scorurile de diagnostic Aria sub curbi 95% CI:
SD AAD nou 0.93 0.91 0.98
SD Alvarado 0.63 0.56 0.81

Evaluarea rezultatelor de predictie adevarat-pozitive/negative al scorului de diagnostic
Alvarado este prezentata in figura 5.8.
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Figura 5.8. Repartizarea rezultatelor de predictie adevarat-pozitive/negative al
scorului de diagnostic Alvarado

Analiza datelor prezentate ne demonsreazad valori modeste de sensibilitate si specificitate,
care nu pot fi recomandate pentru utilizare clinica la pacientii batrani, atat pentru excluderea AAD
(sensibilitate — 70%), cat si pentru confirmarea AAD (specificitate — 60.5%). Evaluarea
rezultatelor de predictie fals-pozitive/negative al scorului de diagnostic Alvarado este prezentata
in Figura 5.9.
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Figura 5.9. Repartizarea rezultatelor de predictie fals-pozitive/negative ai scorului
de diagnostic Alvarado

Analiza datelor prezentate ne aratd valori elevate de cazuri fals diagnosticate, depasind
50%, fapt care ne demonstreaza potential modest al acestui scor.

In rezultatul evaludrii comparative a SD AAD nou si SD Alvarado, in conformitate cu
criteriile definite anterior In prezentul studiu pentru compararea SD AA, s-a observat si demonstrat
statistic ca SD AAD nou dispune de sensibilitate, specificitate si precizie, valoare predictiv
pozitiva, valoare predictiv negativa semnificativd mai mare, iar numarul de cazuri nediagnosticate
de AA in comparatie cu SD Alvarado este mai mic (Tabelul 5.22.). Daca ar fi fost utilizat SD AA
Alvarado, printre episoadele nediagnosticate de AA, ar fi existat forme perforate, gangrenoase si

complicate de AA 1n 1,6%.

138



Tabelul 5.22. Analiza comparativa a indicatorilor de eficienta ale scorurilor comparate

Indicatorii de performanta SD AAD nou | SD Alvarado
A P

Sensibilitate 93.0% 60.5% 2.36 <0.05
Specificitate 91.4% 70.0% 1.70 <0.05
Valoare predictiv pozitiva 93.0% 65.1% 2.04 <0.05
Valoare predictiv negativa 91.0% 65.7% 1.91 >0.05
Precizie 92.3% 65.4% 1.99 >0.05
Raportul de probabilitate pozitiv 13.10 2.01 42.17 >().05
Raportul de probabilitate negativ 0.09 0.56 37.58 <0.05
Raportul ratelor de diagnosticare 14.22 3.57 15.80 >0.05
Mairimea ,,zonei gri” 7.7 25.48 10.95 <0.05
Ponderea AA din ,,zona gri” din

cantitatea totald de AA 2 27.8 19.32 >0.05
Procentul cazurilor ratate de AA 5.8 12.2 5.01 <0.05

Asadar, evaluarea comparativa a scorurilor comparate a demonstrat indicatori de
performanta mai buni ai SD AAD nou. Sensibilitatea ridicatd a SD AAD nou a fost demonstrata
statistic (A*=2.36; p<0.05), specificitatea (A*= 1.7; p<0.05), valoarea predictiv pozitiva (1> = 2.04;
p<0.05), valoarea predictiv negativa (X2 = 1.91; p>0.05), precizia (1*= 1.99; p>0.05), raportul de
probabilitate pozitiv (A2 = 42.17; p>0.05), raportul de probabilitate negativ (X> = 37.52; p<0.05),
raportul ratelor de diagnosticare (A*= 15.8; p>0.05), o ratid mai mici de cazuri ratate de AA in SD
AA nou (X2 =5.01; p<0.05), ,,zona gri” este mai mici in SD AAD nou (A? = 10.95; p<0.05), decat
prin diagnosticarea nestandardizata. S-a demonstrat o ratd mai mica de cazuri de AA in ,,zona gri”
din numirul total de cazuri de AA (A* = 19.32; p<0.05). Evaluarea comparativi a principalilor
indicatori de performanta SD AAD nou si SD Alvarado este prezentata in figura 5.10. Astfel, SD
AAD nou a aratat o eficacitate clinicd mai mare in diagnosticarea AA in comparatie cu metoda

clinica non-standardizatd si SD Alvarado, lipsa dependentei diagnosticarii AA de ,,factorii de risc”,

precum obezitatea si localizarea atipica a AV.
100
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m SD nou SD Alvarado

Figura 5.10. Evaluarea comparativa a principalilor indicatori de performanta la SD
nou si SD Alvarado
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5.7. Validarea interna a modelului de predictie SD AAD nou dupa recomandarile TRIPOD

Cu scopul de a evalua corectitudinea rezultatelor obtinute am efectuat calculele de
alternativa conform recomandarilor TRIPOD. In acest sens a fost dezvoltat un sistem de calcul in
limbaj Python pentru lotul II de pacienti si au fost obtinute urmatoarele rezultate: adevarat-pozitive

—39(50%) cazuri, adevarat-negative — 33(42.3%), fals-pozitive — 4(5.1%), fals-negative — 2(2.6%)

50

40

30

20
39

10

T 0

AAD

Figura 5.11. Repartizarea rezultatelor SD AAD nou in lotul de validare conform
recomandarilor TRIPOD

cazuri (Figura 5.11.)

True label

non_AAD
AAD

non_AAD
Predicted label

La efectuarea validarii scorului modelului de predictie AAD (scor nou) au fost obtinute

urmatoarele performante statistice (Tabelul 5.23).

Tabelul 5.23. Evaluarea in comparatie a indicatorilor de performanti
a modelului de predictie (SD AAD nou) prin metoda TRIPOD

Indicatori de performantd in comparatie SD AAD nou (lot II)
Metoda traditionald TRIPOD p

Indicatori de performanta n(%) 95% CI: n(%) 95% CI:
Sensibilitate 93.3% 81.4-97.6 95.12% 83.8-98.5 p<0.05
Specificitate 91.4% 77.6 -97.4 89.19% 75.2-95.7 p<0.05
Valoare predictiv pozitivd | 93.0% | 81.39-97.6 94.3% 84.7-99.2 p<0.05
Valoare predictiv 91.4% 77.1 -96.8 90.7% 80.7-94.4 p<0.05
negativa
Precizie 92.3% 78.7-97.5 92.3% 86.9-98.4 p<0.05
Raportul de probabilitate 10.8 4.4-392 8.8 3.5-223 p<0.05
pozitiv
Raportul de probabilitate 0.07 0.03-0.27 0.05 0.01-0.21 p<0.05
negativ
Raportul ratelor de 142.2 5.56 - 36.34 160.9 27.7-934.6 p<0.05
diagnosticare
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Analiza datelor prezentate ne demonstreaza rezultate practic identice, fapt care
demonstreaza corectitudinea efectuarii calculelor specifice. Pentru a studia discriminarea

modelului dat am efectuat ROC analiza datelor obtinute, care sunt prezentate in figura 5.12.

109 === No skill 7

Logistic .

0.8 .

0.6 P

0.4 P

True Positive Rate
\

0.2 1 P

001 L7

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
False Positive Rate

Figura 5.12. ROC analiza modelului de predictie (SD nou AAD)

Datele prezentate ne demostreaza aria de sub curba egald cu 0.918 (ROC AUC=0.918),
care in comparatie cu datele ROC analizei modelului elaborat traditional 0.93 (p<0.05), nu
prezinta diferenta statistica.

»capacitatea” inaltd a modelului de diagnostic cu valoarea de 0.923, care este reprezentata in

figura 5.13.
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Figura 5.13. Curba preciziei sensibilitatii modelului de predictie (SD nou)

Astfel, putem concluziona cd calculele efectuate la pacientii din lotul II sunt corecte, fapt
demonstrat prin intermediul recomandirilor TRIPOD. In asa mod, s-a reusit de a imbunatiti
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calitatea raportarii studiului modelului de predictie nou elaborat, ceea ce este esential pentru
dezvoltarea si validarea modelelor precise si fiabile. De asemenea, acest fapt poate facilita

evaluarea critica si interpretarea acestui studiu de catre cercetatori, clinicieni si factori de decizie.

5.8. Concluzii la capitolul 5

1.

La evaluarea eficacitatii SD AA nou pe un lot 78 de pacienti cu diagnosticul prezumtiv de
apendicitd acuta, s-a stabilit ca structura repartizarii dupa sex si varsta in acest lot este comparabila
cu cea din lotul de pacienti in care a fost elaborat SD AAD nou.

In acest lot de pacienti examinat clinic si ultrasonografic nestandardizat de medicul de garda in
vederea stabilirii AA, s-a efectuat o evaluare punctuala a simptomelor AA pe baza SD AA nou
elaborat.

Evaluarea comparativd a SD AAD nou si al examenului clinico-ecografic nestandardizat de
diagnostic al AA a demonstrat indicatori de performantd mai relevanti ai SD AA nou In comparatie
cu cei ai metodei clinice nestandardizate pentru diagnosticarea AA: sensibilitatea ridicata
demonstrati statistic (12=4.32; p<0.05); o rati mai mici de cazuri ratate de AA (A*=4.32; p<0.05);
,zona gri” este mai micd (A?> = 5.28; p<0.05), decat prin diagnosticarea nestandardizati. A fost
demonstrata o ratd mai mica de cazuri de AA in ,,zona gri” din numarul total de cazuri de AA (12
=4.9; p<0.05). Indicatorii de evaluare comparativa (specificitatea si acuratetea diagnosticului) nu
au aratat diferente semnificative statistic. In acelasi timp, se observi o crestere certa de specificitate
si precizie la SD AA nou in comparatie cu diagnosticul clinic nestandardizat.

In rezultatul evalurii comparative a SD AAD nou si SD Alvarado, in conformitate cu criteriile
definite anterior in studiu s-a observat si demonstrat statistic, cd SD AAD nou are o sensibilitate,
specificitate si acuratete semnificativ mai mare, iar numarul de cazuri nediagnosticate de AA in
comparatie cu SD Alvarado este mai mic. Dacd ar fi fost utilizat SD AA Alvarado printre
episoadele nediagnosticate de AA, ar fi existat forme distructive avansate de AA in 1,6%.
Evaluarea comparativa a principalilor indicatori de performanta SD AAD nou si SD Alvarado
demonstreaza o eficacitate clinicd mai mare in diagnosticarea AA in comparatie cu metoda clinica
nestandardizatd si SD Alvarado, lipsa dependentei rezultatelor de ,.factori de risc”, precum

obezitatea si localizarea atipica a AV pentru diagnosticarea AA.
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI PRACTICE

CONCLUZII:
Conform datelor studiului particularitatile clinice si paraclinice ale apendicitei acute la batrani sunt
determinate de prezenta patologiilor concomitente, asociate cu un grad nalt al indicelui de
comorbiditate si adresabilitate tardiva, precum si intervalul de timp de la debutul bolii pana la
internarea in stationar.
Analiza structurald a scorurilor de diagnosticare a apendicitei acute cu algoritmii de aplicare a
acestora, elaborate anterior, a relevat inconsecventa acestora cu principiile comune propuse de
formare, lipsa concentrarii asupra diagnosticarii AA cu admiterea pand la 53,8% de apendicectomii
in formele nedistructive ale AA. Scorul de diagnosticare a apendicitei acute distructive nou
elaborat si algoritmul de aplicare a acestuia la batrani vizeaza diagnosticarea bolii in conformitate
cu cerintele metodologice unificate propuse pentru crearea acestuia.
Evaluarea comparativa a scorului nou elaborat de diagnosticare a apendicitei acute la batrani si al
examenului clinico-ecografic nestandardizat de diagnostic al AAD a demonstrat indicatori de
performanta mai buni statistic veridici: sensibilitate ridicata (p<0.05), o ratd mai mica de cazuri
ratate de AA (p<0.05), ,,zona gri” mai mica (p<0.05), decat prin diagnosticarea nestandardizata.
Scorul de diagnosticare a apendicitei acute distructive nou elaborat la varstnici a aratat o eficienta
clinicd mai mare in diagnosticarea apendicitei acute cu o sensibilitate de pana la 93,15% in
comparatie cu metoda clinica nestandardizata si scorul Alvarado, indiferent de prezenta ,,factorilor
de risc” in diagnosticarea apendicitei acute.
Problema stiintifica solutionata in tezd este elaborarea unui nou scor de diagnosticare a apendicitei
acute la batrani, bazat pe criterii clinice si ultrasonografice relevante, testarea caruia contribuie la
diagnosticarea formelor distructuve ale AA, reducerea ratei apendicectomiilor ,,negative” si

micsorarea morbiditatii Tn apendicita acuta.
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RECOMANDARI PRACTICE

Luind in consideratie faptul ca diagnosticul apendicitei acute este unul clinic, in lipsa unui
algoritm universal obligatoriu de examinare clinica, chirurgul ar trebui sa se bazeze pe semnele
clinice ale AA, tindnd cont si de particularitatile organismului si evolutia bolii pacientului varstnic.
Cu toate acestea, apare necesitatea de examinare ,suficientd” clinicd a pacientilor cu AA,
conceptul caruia trebuie sd includa o lista cu cele mai tipice acuze, semne clinice, de laborator si
USQG, legiferata sub forma unui standard de diagnostic pentru AA distructiva.

Din acest punct de vedere, se recomanda aplicarea in practica medicald a scorului nou elaborat,
juridic acesta oferind medicului curant protectia legald a exhaustivititii examinarii clinic-
paraclinice, atunci cand apar revindecari privind calitatea acordarii asistentei medicale.

Este recomandata utilizarea scorului de diagnostic la batrani care va permite elevarea calitatii
asistentei medicale, reducerea nemijlocita a timpului acordat unui caz similar si ca rezultat — va
micsora numarul complicatiilor si mortalitdtii in apendicita acutd la varstnici.

Sensibilitatea scorului de diagnosticare a AA nou elaborat pentru populatia varstnica, care
depéseste 90% in comparatie cu metoda clinicd nestandardizata si scorul Alvarado indiferent de
,factorii de risc”, demonstrand o eficacitate clinicad mai mare, il plaseaza pe un loc cu potentiala

perspectiva de aplicare vasta in practica medicala.
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Cod pacient

Baza Clinica

Fisa

Data nasterii

Varsta

Sex

Internare

Externare

Zile-pat spitalizare

Data operatiei

Ora internarii

Durata preoperatorie

(h)

Inceputul operatiei

Ora operatiei

Durata operatiei
(min)

Starea la externare

Diagnosticul de
trimitere

Diagnosticul
prezumtiv

Diagnostic Clinic

Rezultat histologic

Starea generald la
internare

Pozitia pacientului

Constiinta

Culoarea
tegumentelor

Edeme

Noduli limfatici

Frecventa
respiratiilor (r/min)

SpO2 (%)

TA (mm Hg)

Puls (b/min)

FCC

Limba

Abdomenul

Semne peritoneale

Ficatul

Splina

ICM

Grupa sangvina

FORMULARUL DE EXAMINARE A PACIENTULUI

Anexa 1

Rh factor

HTA

C.I.Angor pectoral

Diabet zaharat

BCVC

Urolitiaza

Boala ulceroasa

Patolgii ginecologice

Hiperplazie benigna
de prostata

Colecistita cronica
calculoasa

Boala pulmonara
cronica obstructiva

Nr. patologiilor
concomitente

Scor Charlson

Anestezie

ASA

Operatia

Localizare AV

ATI zi/pat

Complicatii

Complicatii Clavien -
Dindo

Ro torace

Ro abdomen

FEGDS

Fcolonoscopia

Irigografia

ECG

Durere persistenta
locala la nivelul
cadranului inferior
drept

Senzatie dureroasa
subiectiva la nivelul
cadranului inferior
drept

Timpul parcurs de la
debutul acuzelor pina
la spitalizarerata

Greturi si/sau Vome

s. Kocher

Scédderea apetitului
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Dereglari intestinale
(constipatii)

Dizuria

Apédrare musculara la
nivelul fosei iliace
drepte

s. Blumberg

s. Bartomier-
Michelson

s. Rovzing

s. Sitkovsky

s. Obraztsov

s. Coupe

t>37.4°C

Sensibilitate la
palpare peretelui
abdominal anterior

Hb (/1)

RBC (*10'/])

HCT (L/L)

PLT (*10°/])

WBC (10°1)

NEU (%)

LYM(%)

MON (%)

EOS (%)

BAS (%)

NEU (%)2

Indicele intoxicatiei
leucocitare

VSH

Hematuria,
leucocituria

Semne USG al AV
neschimbat sau altor
patologii din
regiunea iliaca
dreapta

Marirea in diametru
AV>7mm

Structura tubulara
oarba, aperistaltica si
incompresibila

Simptom de ,,Tintd”

Cresterea aportului
de sange in peretele
AV (hiperemie
parietald)

161

Ingrosarea tesutului
periapendicular

Lichid liber in
cavitatea abdominala

Coprolit in lumenul
AV

VSH3

Indicele protrombinic

Fibrinogen

Urea

Creatinina

Bilirubina generala

Bilirubina directa

Bilirubina indirecta

ALAT

ASAT

Fosfataza alcalina

Proteina totald gl/o

Albumine

Glucoza

Alfa-amilaza

Greturi si/sau Vome

s. Kocher

s. Blumberg

s. Bartomier-
Michelson

WBC (10*10°/1)

Semne USG al AV
neschimbat sau altor
patologii din
regiunea iliaca
dreapta

Marirea in diametru
AV>7mm

Simptom de ,,Tintd”

Cresterea aportului
de sange in peretele
AV (hiperemie
parietala)

Scor nou valori
rotunjite

Greturi si/sau Vome

s. Kocher

s. Blumberg

s. Bartomier-
Michelson

WBC
(1.1530*1.1530°/1)




Semne USG al AV
neschimbat sau altor
patologii din
regiunea iliaca
dreapta

Marirea in diametru
AV>T7mm

Simptom de ,,Tinta”

Cresterea aportului
de sange in peretele
AV (hiperemie
parietald)

Scor nou valori
absolute

Durere persistenta
locala la nivelul
cadranului inferior
drept

Greturi si/sau Vome

s. Kocher

Scaderea apetitului

s. Blumberg

t>37.4°C

WBC (10*10°/1)

NEU (%) >74%

Scor Alvarado
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Varsta

Sex

Durere persistenta
locala la nivelul
cadranului inferior
drept

s. Kocher

Greturi si/sau Vome

Scéderea apetitului

Timpul parcurs de la
debutul acuzelor pina
la spitalizare (durata
simptomelor)

Sensibilitate la
palpare peretelui
abdominal anterior

Apdrare musculara la
nivelul fosei iliace
drepte

s. Blumberg

s. Rovzing

t>37.4°C

WBC (10*10°/1)

Hematuria,
leucocituria

Scor RIPASA




Anexa 2

Scoruri de diagnostic in diferite domenii medicale, elaborate prin regresie logistica

Scor de Domeniul de Metodologie Designul Populatia
diagnostic cercetare de elaborare studiului
Scorul TREAT | Cancerul Regresie Cohorta Pacienti cu noduli
(Deppen si pulmonar in logistica retrospectivd | pulmonari
colab.) [122] noduli nedeterminati care se
pulmonari prezintd la clinici de
nedeterminati chirurgie toracica
(prevalenta mare a
cancerului pulmonar)
Mortalitatea Mortalitatea Regresie Cohorta Pacientii cu risc
ACS NSQIP dupa interventie | logistica retrospectivd | scazut indrumati
[121] chirurgicala pentru proceduri de
chirurgie generala
Scorul Clinicii | Cancerul Regresie Cohorta Pacienti din clinica
Mayo pulmonar in logistica retrospectivda | pulmonara cu noduli
(Swensen si noduli pulmonari solitari
colab.) [123] pulmonari solitar (prevalenta scazuta a
cancerului pulmonar)
Farjah et Prezenta bolii Regresie Cohorta Pacienti cu cancer
al. [1247] ganglionare N2 | logistica retrospectivd | pulmonar cu celule
in cancerul non-mici suspectate
pulmonar sau confirmate si
mediastin negativ
prin PET
Scorul Dezvoltarea Regresie Controlul Pacienti cu risc
Liverpool Lung | cancerului logistica retrospectiv al | crescut de a dezvolta
Project (LLP) | pulmonar cazului cancer pulmonar
(Cassidy et al.)
[119]
Scorul Screeningul Regresie Cohorta Pacienti cu risc
Tammemagi cancerului logistica prospectiva ridicat supusi scandrii
[120] pulmonar - CT de screening
noduli
pulmonari
detectati
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Anexa 5

INSTITUTIA PUBLICA
UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA §I
FARMACIE
“NICOLAE TESTEMITANU” DIN REPUBLICA

MOLDOVA Reg:1/1

ACTUL nr. 151
DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
(in procesul stiintifico — practic si stiintifico-didactic)

1.  Denumirea ofertei pentru implementare: ,SCOR DIAGNOSTIC NOU AL
APENDICITEI ACUTE LA BATRANI ?
2. Autori: GAITUR Alexandr, medic, doctorand, ROJNOVEANU Gheorghe,
dr.hab.st.med., prof.univ., REVENCU Sergiu, dr.st.med., conf.univ.
3.  Numirul inovatiei: Nr.6121 din 30 August 2023
4. Unde si cind a fost implementatd: IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfantul Arhanghel
Mihail” in perioada anilor 2018-2023, clinica Chirurgie, Catedra de chirurgie nr. 1 ,N.
Anestiadi”
5.  Eficacitatea implementirii: sensibilitate — 93,15%, specificitate - 73,06%, precizie —
78,8%, dimensiunea ,,zonei gri” - 7,5%, ponderea AA din ,,zona gri” din cantitatea totald de
AA —4,25%, ponderea cazurilor de AA nediagnosticate — 5,8%.
6. Rezultatul implementirii: Evaluarea comparativdi a principalilor indicatori de
performantd SD AA nou a aritat o eficacitate clinici mai mare in diagnosticarea AA in
comparafie cu metoda clinici non-standardizati §i SD Alvarado, lipsa dependentei de astfel de
»factori de risc” pentru diagnosticarea AA ca obezitate §i localizare atipicd a apendicelui
vermicular.

Prezenta inovatie este implementatd conform descrierii in cerere.

Departament Cercetare, $ef Departament, «

dr. hab. st. med., conf. univ. U RAEVSCHI Elena
Sef Departament Didactic

si Management Academic % ‘/

conf, univ., dr, gt. med. i1~ Silvia STRATULAT

Director
IMSP SCM ,,Sf. Arh Mihail”,
dr. st. med., conf. univ. CIOBANU Mihai

Hsosey.
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Anexa 6

INSTITUTIA PUBLICA
UNIVERSITATEA DE STAT DE MEDICINA $I
FARMACIE
"NICOLAE TESTEMITANU” DIN REPUBLICA

MOLDOVA Fag.1¥

Rpentru activitate de cercetare,
\\1 ae Testemifanu” din RM

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI
{in procesul stiintifico — practic si stiintifico-didactic)

I.Denumirea ofertei pentru implementare: ,ALGORITUL DE IMPLEMENTARE AL
SCORULUI NOU DE DIAGNOSTIC CREAT AL APENDICITEI ACUTE LA
BATRANI ”

2. Autori: GAITUR Alexandr, medic, doctorand, ROJINOVEANU Gheorghe, dr.hab.st.med.,
prof.univ., REVENCU Sergiu, dr.st.med., conf.univ.

3. Numirul inovatiei: Nr.6122 din 30 August 2023

4. Unde si cfind a fost implementati: IMSP Spitalul Clinic Municipal ,,Sfintul Arhanghel
Mihail” in perioada anilor 2018-2023, clinica Chirurgie, Catedra de chirurgie nr. 1 ,)N.
Anestiadi”

5. Eficacitatea implementirii: Avantajele metodei de conduitd chirurgicalii propus# constau
in ameliorarea rezultatelor tratamentului prin micgorarea numdirului de cazuri de
apendicectomii negative cazurilor ratate de apendiciti acutd distructivd i ameliorarea
recuperdrii postoperatorii.

6. Rezultatul implementirii: Evaluarea comparativa a principalilor indicatori de performanti
SD AA nou a aritat o eficacitate clinicd mai mare in diagnosticarea AA iIn comparatie cu
metoda clinica non-standardizat3 si SD Alvarado, lipsa dependentei de astfel de ,factori de
risc” pentru diagnosticarea AA ca obezitate §i localizare atipici a apendicelui vermicular. A
fost examinat 78 de pacienfi care au fost internai in unitatea de primire urgente a spitalului
IMSP SCM ,,Sfintul Arhanghel Mihail cu diagnosticul prezumtiv de apendicitd acut (AA).
Din tofi pacienti internafi, AA a fost confirmati la examen morfopatologic la 22 (28,2%)

pacienti. Prezenta inovatie este implementatd conform descrierii in cerere.
Departament Cercetare, Sef Departament, .
dr. hab. gt. med., conf. univ. Z~ RAEVSCHI Elena
Sef Departament Didactic 0

si Management Academic

conf. univ., dr. t. med. (’////i/ Silvia STRATULAT

Director

IMSP SCM ,,Sf. Arh Mihail”,
dr. gt. med., conf. univ. : WCIOBAI\IU Mihai

L ox¢
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Declaratia privind asumarea raspunderii
Subsemnatul, Gaitur Alexandr, declar pe raspundere personald ca materialele
prezentate in teza de doctorat sunt rezultatul propriilor cercetari i realizari stiingifice.
Constientizez ca, in caz contrar, urmeazasa suport consecintele in conformitate cu legislatia

in vigoare.

Gaitur Alexandr %K(\A(/Semnétura

Data QL 0% 202Y
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Informatii personale

Nume / Prenume
Adresia(e)
Telefon(oane)

E-mail(uri)
Nationalitate
Data nagterii

Sex

Experienta
profesionala

Tipul activitatii sau
sectorul de activi
Educatie si formare
Perioada

Educatie si formare
Perioada
Calificarea /
diploma obtinuta

Alte formari /
instruiri:

Perioada

Calificarea / diploma
obtinuta

Numele si tipul
institutiei de
invatamant /

furnizorului de

formare

Limba materna)
Limba(i)
moderna(e)
Competente si
aptitudini
organizatorice
Competente si
aptitudini PC

Permis de
conducere

Alexandr Gaitur
Mun. Chignau, str. Alba Tulia 87/2, ap 20, MD 2071, R. Moldova
(+373 69) 596899

gaituralexandr(@yahoo.com, gaituralexandr@gmail.com
Republica Moldova

19.04.1983

Masculin

2021- prezent sef sectie ,,Bloc Operatii” SCM ,, Sfantul Arhanghel Mihail”

2015-2021 medic chirurg sectia ,,Chirurgie generala” SCM ,, Sfantul Arhanghel Mihail
2011-2015 medic chirurg sectia ,,Chirurgie septica” SCM ,, Sfantul Arhanghel Mihail”
15.11.2010 - 2011 Medic chirurg sectia ,,Bloc Operatii” SCM ,, Sfantul Arhanghel Mihail”
08.2009 — 03.2011 medic de urgentda SAMU S/Statie Buiucani IMSP SCMU

06.2004 — 06.2007 felcer SAMU S/Statie Buiucani IMSP SCMU

02.2003 — 06. 2004 asistent medical sectie Reanimare - Terapie Intensiva IMSP IMU

2000-2006 USMF ,N. Testemitanu”, Facultatea Medicind Generala
2006-2010 USMF ,N. Testemitanu”, Rezidentiat Chirurgie Generala
2013 2017 USMF ,,N. Testemitanu”, Doctorat la Catedra Chirurgie nr. 1 ,,Nicolaec Anestiadi”

=

25-27.01. 2012 ,Notiuni Fundamentale de Chirurgie Laparoscopica”, Bucuresti, Romania — 18 cred
8.06.2015 — 26. 06. 2015 ,,Chirurgie Septica” — 100 credite
24.01-27.01.2015 Lecturi de iarna ,,Chirurgia ficatului si a céilor extrahepatice”- 30 credite
18.01.2016 — 05.02.2016 ,,Chirurgia ficatului si a cailor extrahepatice”- 100 credite.
27.11-15.12.2017 Curs de initiere in chirurgia laparoscopica — 100 credite
23.01-10.02. 2017 Tehnici chirurgicale de bazi in patologiile abdominale — 100 credite
27.03-14.04. 2018 Chirurgia tractului digestiv cu elemente de chirurgie miniinvaziva laparoscopica si
endoscopica — 100 credite
04.09-19.09.2019 Chirurgia jonctiunii esofago-gastrice si a stomacului -75 credite+ 8 CUSIM

Roména
Rusa, franceza, engleza

Punctualitate
Luru in echipa
Planificare
Coordonare

| Informatii suplimentare

Categoria B
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