5. Evolutia atipica a pancreatitelor si meningitelor impune o investigare detaliata poliorganica a

fiecarui pacient.
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Summary
The clinical and evolutionary features of mumps
orhitis in teenagers and adults

Mumps is a general viral infection, caused by the urlian virus, which mainly affects
children and teenagers, being characterized by the swelling of the spittle glands. Orhitis is the
most frequent extrasalirary manifestation in men, affecting 20-30% patients in post-puberty.
According to NSCPM data the Republic Moldova is dealing with the mumps epidemy, which
has passed through 30 000 cases. About 80% of cases were registered at the group of age about
15-24. The cases of mumps with clinical manifestation of orhitis were incorporated in this
research.

Rezumat

Oreionul este o infectie virala generalizatd, produsd de virusul urlian, care afecteaza
predominant scolarii si adolescentii, fiind caracterizatd prin tumefactia non-supurativa a
glandelor salivare. Orhoepididimita este cea mai frecventa manifestare extrasalivard la barbati,
aparand la 20-30% dintre pacientii infectati cu virus urlian dupd pubertate. Potrivit datelor
CNSPMP Republica Moldova se confruntd cu o epidemie de oreion care a depasit deja 30 000
cazuri de boala. Circa 80% din cazuri au fost inregistrate la grupul de varsta 15-24 ani. In studiu
au fost incluse cazurile de oreion cu manifestari clinice de orhita.

Actualitatea temei

Oreionul sau parotidita epidemica este o maladie infectioasd acuta, transmisibila, specific
umand cu evolutie autolimitata, care se manifestd clinic prin febrd, sindrom de impregnare
infectioasd, inflamatie nesupurativd a glandelor salivare i a altor tesuturi precum sunt
pancreasul, testiculele, sistemul nervos. Se estimeaza ca la 20-30% din populatie boala evolueaza
subclinic.

Desi oreionul este in special o maladie benigna de copildrie, virusul ii poate infecta si pe
adulti la care meningita $1 orhita sunt complicatii destul de frecvente.
Conform datelor din literatura (1,3,5) orhitele urliene la baieti sub 12 ani si la barbati dupa 50
ani se Inregistreazd extrem de rar, pe cand adolescentii si barbatii tineri fac orhite unilaterale de
la 20% pana la 50% cazuri. Afectarea bilaterald se observa doar la 15-30% bolnavi cu orhita sau
la 7% din toti bolnavii cu oreion (4,5,7). Unii autori presupun ca in cazul orhitelor unilaterale
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rata hipofertilitatii nu este prea mare. Dar cercetdrile efectuate au demonstrat azoospermia la
10% din cei care au facut orhiti urliand unilaterala (5,8). In cazul orhitelor bilaterale datele
despre rata hipofertilitatii posturliene variazd mult. Unii autori din Rusia (5) mentioneaza
sterilitatea In 1-2% cazuri de orhita urliand bilaterala, altii din SUA, Germania (1,4,7) - pana la
40-70%. Timofeeva G.A.(1983) a mentionat cd sterilitatea la barbati poate aparea in cazul
oreionului chiar si fara manifestari clinice de orhitd. S-a dovedit reducerea concentratiei de
testosteron care joaca un rol important in maturizarea spermatozoizilor.

Studiile morfologice ale oreionului asociat cu orhitd au fost efectuate inca in 1940 de catre
Gall, Charny si Meranze. Ei au descoperit caracterul de focar al inflamatiei si au descris
succesiunea stadiilor maladiei. Deja 1n timpul stadiului initial era, de regula, depistat edemul
interstitial. Vasele sangvine erau congestionate si inconjurate de limfocite. Sporirea
permeabilitatii vaselor sangvine a dus la hemoragii interstitiale locale si la exudarea leucocitelor
si a fibrinei. Epiteliul seminifer degenera, iar celulele Stertoli ramaneau putin afectate.
Depunerea de colagen in interstitiu, soldata cu atrofia tubulara si fibroza peritubulara duceau la
dezvoltarea orhitei urliene. Sterilitatea poate fi tranzitorie sau definitiva si apare datoritd pierderii
epiteliului germinal. Sunt mai multe explicatii ale inducerii degenerdrii celulelor germinative in
oreion. O varianta ar fi cd virusul parotiditei poate avea o actiune indirecta: febra inaltd in cadrul
maladiei duce la schimbarea temperaturii in testicole contribuind la degenerarea celulelor
germinative(7,8). O altd explicatie este ca degenerarea celulelor germinative este cauzatd de
congestia tubilor seminiferi care explicd edemul interstitial. Si in sfarsit afectarea celulelor
Leydig — producatoare de testosteron poate avea un efect de reducere a functiei tubilor seminiferi
(1,4,5). Date cu privire la originea endocrina a consecintelor orhitelor sunt putine. Adamopoulos
si al. au descris afectarea severd a functiei celulelor Leydig in perioada acutd a maladiei,
observand o diminuare a nivelului testosteronului paralel cu cresterea nivelului hormonilor
luteinizanti si folicul-stimulanti la pacientii cu orhite urliene. Alt studiu al bolnavilor cu orhite
urliene a demonstrat atrofia testiculara, reducerea libido, impotenta si ginecomastia asociata cu
reducerea nivelului testosteronului (3,4,7). Deci in unele cazuri functia celulelor Leydig pare sa
fie alterata de catre infectia cu virusul urlian. Nu se cunoaste la sigur dacd actiunea virusului are
un efect direct sau indirect asupra celulelor. Asemenea disfunctii ar putea explica de asemenea
incidenta sporita a cancerului testicular la barbatii care au suportat oreion in comparatie cu grupa
de control.

Lipsa virusului urlian 1n sdnge chiar ti in perioada initiala de orhita si rezultatele negative la
anticorpi catre tesutul testicular exclude mecanismul autoalergic al dezvoltarii orhitei urliene.
Mai sigurd este actiunea nemijlocitd a virusului parotiditei asupra celulelor parenchimatoase a
tesutului testicular.

Orhita urliana apare la a 4-6 zi de la debutul bolii. In caz de orhiti bolnavul simte o durere
violentd in locul unde a demarat un proces inflamator. Durerile iradiazd in regiunea inghinala,
perineu, regiunea lombarda si sacrala. Scrotul, de reguld, se mareste in volum de 2-3 ori,
tegumentele devin lucioase, hiperemiate intens, fierbinti. Testicolul la palpare este dureros si
marit in dimensiuni. Pe langa aceste modificari locale se afecteaza si starea generald prin
ascensiuni termice insotite de frisoane, cefalee, greturi. Aceste modificari se pot mentine 4-7
zile, apoi treptat dispar.

Oreionul sau parotidita epidemica poate avea influente severe asupra functiei testiculare
daca apare dupa pubertate. Aceasta situatie poate fi amelioratd prin administrare de interferon -
un antiviral ce poate preveni instalarea infertilitatii la barbatii cu infectie activd. Medicamentul
este, insa, foarte toxic si se recomanda administrarea lui doar sub supraveghere medicala si
investigare periodica a parametrilor biologici.

Unii autori (10,11) au demonstrat ca tratamentul cu interferoni a prevenit atrofia cauzata
de orhita urliani in toate cazurile tratate. In alt studiu (9), unde pacientii au fost randomizati in
doud grupe atrofia testicolelor a fost descrisa la 3 din 8 barbati in grupul de control. Totusi
astenospermia a fost Inca depistatd la 4 pacienti 7 ani dupa tratamentul cu interferoni.
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Obiectivele lucrarii

De a studia aspectele clinico-evolutive a cazurilor de oreion din actuala epidemie care au
manifestari clinice de orhitd urliana.

Materiale si metode

in studiu au fost inclusi 61 pacienti cu orhitd urliand, internati in IMSP SCBI ,,Toma
Ciorba” in perioada noiembrie 2007 - ianuarie 2008. Gradul de severitate al bolii a fost stabilit
luind in consideratie acuzele bolnavului, datele clinice, paraclinice si de laborator.

Rezultatele obtinute

Varsta pacientilor a variat de la 14 la 25 ani.
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Figura nr.1 Repartizarea bolnavilor cu orhita urliana dupa varsta

De 14-16 ani erau 15(24,6%) bolnavi, de 17-19 ani - 30(49%), de 20-22 ani - 14(22,9%),
de 23-25 ani -2(3,5%). Din cei examinati elevi si studenti au fost 48 (78,6%), ostasi - 1(1,8%),
neangajati -12(19,6%). 32,8% din pacientii internati au fost din municipiul Chisindu si 67,2% din
mediul rural. Din ei au fost spitalizati in clinica cu diagnosticul oreion - 22(37,7%)bolnavi;
oreion cu orhitd - 39(62,3%). In primele 3 zile de la debutul maladiei s-au adresat si au fost
internati 25 (41%) pacienti, la a 4-6 zi de boala - 22(37%), dupa a 7 zi -14(22%). La momentul
interndrii In stationar starea generald de gravitate medie a fost stabilita la 40(65,5%) bolnavi, iar
la 21(34,5%) - starea generala grava.

La toti pacientii maladia a debutat acut cu febrd, cefalee, mialgii, tumefierea glandelor
parotidiene, care aveau un edem pastos, pielea deasupra lor fiind extinsa, fara modificarea culorii
tegumentelor. La o mare parte 50(82%) din bolnavi au fost afectate ambele glande parotidiene,
la 11(18%) era afectatd glanda parotida stdngad. Tensionarea si tumefierea glandelor parotidiene
erau uneori destul de pronuntate, fiind insotite de dureri In regiunea glandelor si 1n urechi.
Semnul Murson s-a depistat pozitiv la 77% pacienti. Maladia a evoluat cu afectarea
ganglionilor submandibulari la 50(82%) bolnavi; la 9(14,7%) - cu afectarea ganglionilor
submandibulari si cervicali; iar la 2(3,3%) - cu afectarea ganglionilor submandibulari si
inghinali.

17% 0%

E1-3 zi
K 4-6 zi
Bdupa 7 zi

92%

Figura nr.2 Termenii de aparitie a orhitei urliene
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Orhita s-a instalat in primele 3 zile de la debutul maladiei la 19(31%) bolnavi, la a 4-6 zi —
la 22(52%), dupa a 7 zi de boald - la 10(17%) pacienti. La 8 (13%) pacienti au fost afectate
ambele testicule, la 31(50%) era afectat testiculul drept, iar la 22(37%) - testiculul sting.
Asocierea orhitei a fost insotitd de noi ascensiuni termice doar la 46 (75%) pacienti, altii 15
(25%) afebrili - acuzand dureri scrotale si in regiunea testiculului afectat, uneori cu iradiere in
partea inferioard a abdomenului. Testiculul afectat, de regula, era marit in volum, dur, edematiat,
hiperemiat, dureros la palpare. La majoritatea 40(86,9%) pacientilor cu orhitd urliand febra s-a
mentinut timp de 2 zile, la 4(8,7%) — timp de 3 zile si timp de o zi — doar la 2(4,4%) pacienti.
Semnele orhitei s-au mentinut pana la 5 zile la 40(65,5%) bolnavi si au persistat 6-10 zile — la
21(34,5%). Din cei 61 pacienti cu oreion si orhitd la 34(56%) s-a stabilit si afectarea
pancreasului, fiind constatatd amilaza sangelui marita. Meningita urliana a fost asociata cu orhita
doar la 2(3,3%).

Hemograma era caracterizatd prin leucocitoza — la 34(55,7%), monocitoza - la 28(46%),
limfocitoza — la 17(28%) si accelerarea VSH — la 50(82%) bolnavi. Examenul analizei generale a
urinei a stabilit leucociturie - la 36(59%), proteinurie - la 7(11,5%), eritrociturie - la 8(13%),
mucozitate abundenta - la 38(62%), iar prezenta sarurilor - la 19(31%) pacienti.

Modificarile in orhita urliand au regresat timp de 5-7zile la 36(59%) bolnavi, timp de 8-
10zile - la 19(31%), mai mult de 10zile — la 6(10%) pacienti.

Majoritatea pacientilor cu oreion si orhitd 49(80,3%) au primit tratament cu prednisolona per os,

la 9(14,7%) bolnavi cu forme severe s-a administrat prednisolon+dexametazon, la 3(5%) bolnavi

nu au fost administrati corticosteroizi.

Toti pacientii au primit tratament cu antibiotice timp de 5-7 zile.

Concluzii

Epidemia de oreion declansata in Republica Moldova in 2007-2008 a afectat preponderent
grupul de varsta 15-24 ani. Din numarul total de bolnavi 2/3 au fost vaccinati cu o singurda doza
de vaccin contra oreionului la varsta de un an. Infectia urliand a evoluat atdt cu forme
glandulare, cat si cu forme combinate cu orhita, pancreatitd, meningita. Dintre bolnavii cu orhita
urliand majoritatea 78,6% au fost elevi si studenti. Orhita unilaterald s-a asociat la 87%,
bilaterala — la doar 13% bolnavi. Asocierea orhitei a fost Insotitd de noi ascensiuni termice la
75% pacienti, altii 25% afebrili acuzand dureri scrotale si in regiunea testiculului afectat.
Semnele orhitei au regresat timp de 5 zile la 65,5% bolnavi si au persistat timp de 6-10 zile — la
34,5% bolnavi. La 56% bolnavi a fost diagnosticatd pancreatita urliana si la 3,3% - meningita
urliana.
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Summary
Clinical and epidemiological peculiarity of mumps in MMR
vaccinated persons during the outbreak of 2007-2008

The recent outbreak of mumps in Republic of Moldova has started in November 2007
and has experienced by now about 30 000 cases. Almost 80% of reported cases occurred among
young adults aged 15-24 years. Almost 2/3 of patients were vaccinated with one dose of mumps
vaccine at the age of one year of birth. We investigate the cases of mumps in vaccinated persons
during the outbreak. Infection evolved atypically with a high frequency of complications in a
great number of patients.

Rezumat

Actuala epidemie de oreion in Republica Moldova s-a declansat in luna noiembrie anul
2007 si pana in prezent atinge 30.000 cazuri de boala. Circa 80 la suta din cazurile de oreion au
fost inregistrate la grupul de varstd 15-24 de ani. Din numadrul total de pacienti, 2/3 au fost
vaccinati cu o singurd doza de vaccin contra oreionului la varsta de un an. In studiu au fost
incluse cazurile de oreion la persoanele vaccinate n perioada epidemiei. La un numar impunator
de pacienti maladia a evoluat atipic cu o frecventa sporitd de complicatii.

Actualitatea temei

Oreionul este o maladie virala care se manifestd prin tropism glandular si nervos.
Majoritatea cazurilor se identifica la copiii de 5-10 ani, iar aproximativ 85 la sutd dintre
imbolnaviri apar la copii sub 15 ani. De la introducerea vaccinari, morbiditatea prin oreion a
scazut considerabil la grupa de varsta 5-9 ani, devenind mai frecventa la adolescenti.

In Republica Moldova imunizarea impotriva oreionului a inceput in anul 1983 cu o doza
de monovaccin a copiilor la varsta 15-18 luni. Din anul 2002 monovaccinul a fost inlocuit cu
vaccinul combinat contra rujeolei, oreionului si rubeolei (ROR) cu administrarea a doud doze la
varstele de 1 si 7 ani. Reiesind din disponibilitatea vaccinului i mijloacelor financiare cu doza a
doua au fost cupringi numai copii, incepand cu anul nasterii 1995.

Realizarea imunizarilor sistematice cu o dozd de vaccin a contribuit la diminuarea
incidentei prin oreion de 2,5 ori (media multianualda in perioada prevaccinala - 254%qoo,
vaccindrii cu o doza - 101%q0), periodicitatea anilor epidemici marindu-se de la 2 la 4 ani.
Ultima raspandire epidemica a oreionului in tard a avut loc in anii 1996-1998 cu un numar mediu
anual de 9615 cazuri si incidenta de 222%;. Cresterea paturii imune a populatiei In urma
circulatiei naturale a virusului urlian in anii 1996-1998, aplicarea a doud doze de vaccin cu
componentul parotiditic din 2002 au contribuit la diminuarea continua a morbiditatii pe parcursul
a 8 ani de la 3198 cazuri (74,6%q00) in 1999 la 296 cazuri in (7,05%q00) in 2006.

Din octombrie 2007 morbiditatea prin oreion a cdpatat o tendintd de crestere,
manifestdndu-se prin izbucniri epidemice in unele colective de Tnvatdmant in lunile octombrie-
noiembrie 2007, continuand in primele luni ale anului 2008. Majoritatea cazurilor sunt
inregistrate la persoanele nascute in anii 1985-1994, care au primit doar o singurd doza de vaccin
parotiditic, conform calendarului existent pana in 2002. Deoarece epidemia de oreion a cuprins
intreaga republica, atingand nivelul morbiditatii 30 000 cazuri o masurd de stopare a epidemiei
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