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EFICACITATEA ULEIULUI DIN SEMINTE DE STRUGURI, ASOCIAT
LA SCHEMA DE TRATAMENT ANTIULCEROS STANDARD
OMEPRAZOL-CLARITROMICINA-METRONIDAZOL
Lilia Podgurschi', Victor Ghicavii', Doina Barba®
'Catedra farmacologie si farmacologie clinica, “Boli interne Ne6

Summary

Efficacity of the grapes seed oil associated with standard anti-ulcer treatment
omeprazole-claritromycine-metronidazole.

Grapes seed oil in association with the standard triple therapy (omeprazole-
claritromycine-metranidazole) evolves a benefic influence on the course of the duodenal ulcer
by dyspepsia and algic syndrome reduction, full ulcerative defect cicatrization with the
formation of a thin scar, more rapid decrease of the inflammatory process in mucosa and a
higher degree of H. pylori infection eradication in comparison with the patients who were
treated after with standard scheme.

Rezumat

Uleiul din seminte de struguri in asociere cu terapia tripla standard omeprazol-
claritromicind-metronidazol exercita influenta benefica asupra evolutiei ulcerului duodenal prin
diminuarea mai precoce a sindromului algic si dispeptic, cicatrizarea completa a leziunilor
ulceroase cu formarea de cicatrice fine, diminuare mai rapida a procesului inflamator in
mucoasd, gradul inalt de eradicare a infectiei H. pylori in comparatie cu pacientii, tratati doar
conform schemei clasice.

Ulcerul duodenal se plaseaza printre primele locuri in structura maladiilor tractului
digestiv si ramane In continuare o problemd majora atat din punct de vedere medical, cat si
socio-economic. Conform datelor literaturii ulcerul peptic afecteaza circa 10 % din populatie si
acest indice este in crestere permanentd in ultimii ani. Datele epidemiologice ale Centrului
stiintifico-practic sandtate publica si menagement sanitar al RM ne denotd ca in Republica
Moldova incidenta acestei patologii in anul 2008 a constituit 10,2 la 10 000 populatie, iar
recidivele si complicatiile duc la invalidizare si Inrautatirea calitatii vietii.

Gama variatd de scheme de tratament ale ulcerului gastric si duodenal, actualmente, nu
rezolva totusi problema recidivelor si complicatiilor. Deaceea, cercetarile in acest domeniu
continuie in diverse directii, ce tin de elaborarea si utilizarea medicamentelor noi eficiente,
inofensive si putin costisitoare. Una din directiile farmacoterapiei ulcerului peptic, pe langa
tratamentul antisecretor si antimicrobian, prevede administrarea preparatelor medicamentoase
gastro- si citoprotectoare, ce accelereaza capacitatea de regenerare a defectelor ulceroase ale
mucoasei. Datele stiintifice de ultima ora, releva, ca utilizarea produselor vegetale biologic
active asigura efectul farmacologic maxim, contribuind la normalizarea si stimularea proceselor
metabolice, majorarea capacitdtilor adaptive ale organismului. Una din grupele de preparate, ce
posedd actiune citoprotectoare si regeneratoare constituie uleiurile vegetale, asa ca uleiul de
catind alba, uleiul de maces etc., care de mai multi ani se folosesc in tratamentul complex la
pacientii cu ulcer gastroduodenal.

Obtinerea medicamentelor din surse naturale, inclusiv vegetale, ramane o directie foarte
importantd in sinteza noilor compusi, in deosebi, prin tehnologiile contemporane avansate. Un
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interes deosebit prezinta sursele autohtone de produse industriale secundare, precum samburii
de fructe, seminte de struguri, tomate etc. O atentie deosebitd pentru cercetatorii din republica
prezintd semintele de struguri, din care se pot obtine mai multe produse medicamentoase -
uleiul vegetal, carbunii activi, tanine etc.

S-a constatat, cd uleiul din seminte de struguri contine aceeasi compusi ca si uleiul de
catind, insd in cantitati mai mari. Uleiul din seminte de struguri (Regesan) este bogat in
substante antioxidante: tocoferoli, proantocianide, flavonoizi, acizi grasi polinesaturati, care de
rand cu actiunea antioxidantd pronuntatd participd la sinteza prostaglandinelor si fosfolipidelor
din structura membranelor celulare si astfel, poate intensificd mecanismele de protectie din
mucoase si piele.

Scopul studiului constd in studierea eficacitdtii uleiului din seminte de struguri ca
preparat citoprotector si regenerator in tratamentul complex al pacientilor cu ulcer duodenal.
Studiul influentei uleiului din seminte de struguri asociat la tratmentul complex asupra evolutiei
tabloului clinic si endoscopic la pacientii cu ulcer duodenal, determinarea eradicarii infectiei cu
H. pylori.

Materiale si metode

In sudiu au fost inclusi 50 pacienti (varsta medie-36,2+1,3 ani) cu ulcer duodenal la care
s-a determinat influenta uleiului din seminte de struguri asociat la schema de tratament
omeprazol-claritromicind-metronidazol asupra dinamiei manifestarilor clinice, schimbarilor
morfo-functionale ale mucoasei zonei gastroduodenale si a eradicarii infectiei Helicobacter
pylori. Bolnavii au fost subdivizati in 2 loturi in functie de schemele terapeutice utilizate:
pacientii lotului I (n=25) au administrat omeprazol in doza de 20 mg de 2 ori pe zi,
claritromicinad — cate 500 mg de 2 ori pe zi i metronidazol — cate 500 mg de 3 ori pe zi; iar cei
din lotul II (n=25) — au suplimentat la tratamentul lotului I uleiul din seminte de struguri cate o
lingura de masa de 4 ori pe zi cu 30-40 minute pana la mese timp de 14 zile. Conform hotaririi
de la Maastricht-2 si 3 terapia “tripla”, consideratd drept “standard de aur” in tratamentul
ulcerelor asociate cu H. pylori a fost efectuata timp de 7 zile, urméand ca preparatul antisecretor
sa fie administrat pana la finele curei de tratament.

Rezultatele tratamentului au fost apreciate clinic, endoscopic. Controlul endoscopic a fost
efectuat in ziua a 12+2 zile de tratament, in cazul absentei cicatrizarii peste 20+1 zile (cu
gastrobiopsia mucoasei si determinarea H. pylori prin intermediul testului ureazic, metodelor
morfologice).

Loturile de pacienti examinate au fost omogene dupa sex, varsta, gravitatea evolutiei bolii.

Eficienta terapiei antiulceroase in ambele loturi a fost determinatd prin obtinerea remisiei
clinice si endoscopice, perioada de cicatrizare a defectului ulceros si gradul de eradicare a H.

pylori.

Rezultate si discutii

Analiza rezultatelor obtinute a demonstrat ca pacientii lotului II, ce au suplimentat uleiul
din seminte de struguri la tratamentul de baza, s-a semnalat reducerea sau disparitia slabiciunii,
restabilirea apetitului si ameliorarea somnului cu 3-4 zile mai rapid decéat la lotul I de bolnavi,
care au urmat tratamentul standard. Ameliorarea starii generale a fost insotitd de diminuarea
durerilor 1n regiunea epigastrica si a manifestarilor dispeptice (tab.1).

Din tabelui 1 se observa, ca abolirea completd a sindromului algic dupa 1 sdptamana de
tratament s-a constatat la 19 pacienti (76 %) din lotul I si la 23 pacienti (92 %) din lotul II.
Durata medie de jugulare a sindrolului algic in loturile I si II de pacienti a constituit 6,1+0,1 si
4,9+0,1 zile respectiv ( p<0,001) (tab.1).
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Tabelul 1
Eficienta clinica comparativa a tratamentului la pacientii cu ulcer duodenal

Indicii Loturile de bolnavi
I (n=25) II (n=25)
Durata medie de disparitie a durerii, zile 6,1 +0,1 4,9 +0,]***
Durata medie de disparitie a durerii la palpare, zile 6,4+0,2 5,6 £ 0,2%*%*
Durata medie de abolire a sindromului dispeptic, zile 3,5+0,1 2,1 £0,1%**
Suspendarea s-mului algic peste 1 saptamana 19 (76 %) 23 (92 %o)***
Suspendarea s-mului dispeptic peste 1 sdptamana 20 (80%) 24 (96%)

Nota: *** - p<(,001, diferenta indicilor pana si dupa trarament este statistic veridica;

Disparitia manifestarilor dispeptice dupa I-a sdptamand de tratament s-a depistat la 20
pacienti (80 %) din lotul I si 24 pacienti (96 %) din lotul II (durata medie fiind de 3,5 £ 0,1 si
2,120,1 zile respectiv (p<0,001). In ambele loturi s-a constatat o dinamie pozitivi a
manifestdrilor sindromului dispeptic: greata, voma, pirozisul, eructatie, meteorizm, constipatie
(tab. 2).

Din tabelul 1 se vede, cad includerea in tratamentul complex a uleiului din seminte de
struguri a contribuit la regresia completd a sindromului dispeptic, in timp ce la bolnavii care au
utilizat doar terapie de bazd in cate 2 cazuri se mentinea micsorarea apetitului, eructatia si
constipatia.

Datele prezentate ne permit sa concluziondm, ca medicatia complexa cu ulei din seminte
de struguri s-a dovedit mai eficace ca terapia tripla prin disparitia mai rapida a sindromului algic
si dispeptic.

Tabelul 2
Dinamia regresiei sindromului dispeptic pe fondalul tratamentului la pacientii cu UD
Simptoame Lotul I (n=25) Lotul I (n=25)
Pana la tratament Dupa tratament Péna la tratament Dupa tratament
Abs. % Abs % Abs % Abs %
Voma 7 28 - - 6 24 - -
Greata 13 52 - - 14 56 - -
Pirozisul 16 64 - - 16 64 - -
Micsorarea 9 36 2 8 9 36 - -
apetitului
Eructatii cu 9 36 2 8 10 40 - -
aer
Meteorism 5 20 - - 5 20 - -
Constipatii 6 24 2 8 7 28 - -

Nota: * - p<0,05, diferenta indicilor pana si dupa trarament este statistic veridica;

La toti pacientii cu UD examinati au fost constatate leziuni ale portiunii antrale a
stomacului. Astfel, pana la tratament semne de gastritd superficiala in corpul stomacului au fost
depistate la 10 (40 %) din pacientii lotului I s1 11 (44 %) din lotul II, gastrita atrofica parcelara
la 11 (44 %) din ambele loturi, iar gastritd atrofica difuza respectiv la 4 (16%) si 3 (12%)
bolnavi. Aprecierea cantitativd a rezultatelor gastroduodenoscopiei s-a efectuat dupa
urmatoarele variante (in puncte): 0 - tunica mucoasa a stomacului fara schimbari; 1 — gastrita
superficiala; II — gastritd moderat accentuata; 11l — gastritd pronuntata.

Tratamentul cu schema antiulceroasd de bazd a contribuit la reducerea intensitatii
schimbarilor morfologice in stomac, exprimatd prin micsorarea numdrului de pacienti cu
gastritd superficila,

Dupa tratament s-a diminuat numdrul lor, insd la pacientii lotului I persistau gastrita
superficiald, atrofica parcelara si atrofica difuza in 12-12 si 4% respectiv, iar la lotul II gastrita
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superficiala nu s-a inregistrat, iar cea atrofica parcelara si atroficd difuza a persistat in 4 si 4 %
respectiv. Includerea uleiului din seminte de struguri in tratamentul complex a redus de 3-4 ori
frecventa schimbarilor patologice enumerate in comparatie cu lotul I (tab 3).

Activitatea gastritei in ambele loturi a fost practic identica pana la inceputul tratamentului.
Terapia efectuata pacientilor lotului I a cauzat micsorarea de 4 ori a numarului de bolnavi cu
toate gradele de activitate ale gastritei. In acelasi timp, la bolnavii lotului II includerea uleiului
s-a soldat cu disparitia gastritei gradul I si III, reducerea semnificativa a numarului de bolnavi
cu gastrita gradul II de activitate (tab.3).

Tabelul 3

Dinamia tabloului morfologic al mucoasei gastrice si gradul de infectare cu H. pylori

la pacientii cu ulcer duodenal

Tabloul morfologic Loturile de pacienti
Lotul I (n=25) Lotul II (n=25)
Pana la Dupa Péana la Dupa
tratament tratament tratament tratament
Abs. In % abs. In % abs. In % abs. In %
Gastrita superficiala 10 40,0 3 12,0 11 44,0 0 0
gastrita atrofica 11 44,0 3 12,0 11 44,0 1 4,0
parcelara
gastrita atrofica difuza 4 16,0 1 4,0 3 12,0 1 4,0
In total 25 [100,0 7 280 | 25 [100,0 | 2 | 80
Activitatea gastritei :
gradul | 9 36,0 3 12,0 8 32,0 0 0
gradul II 13 52,0 2 8,0 14 56,0 2 8,0
gradul III 3 12,0 1 4.0 3 12,0 0 0
In total 25 100,0 6 240 | 25 100,0 2 8,0
Gradul de infectare cu H. pylori
gradul I 9 36,0 0 0 8 32,0 0 0
gradul II 9 36,0 2 8,0 10 40,0 1 4,0
gradul IIT 7 28,0 3 12,0 7 28,0 1 4,0
In total 25 100,0 5 20,0 | 25 100,0 2 8,0

In timpul studiului microscopic a mucoasei s-a apreciat iniltimea epiteliului superficial si
infiltrarea acestuia cu limfocite, iar in lamina proprie a mucoasei — infiltrarea cu: celule
plasmatice, limfocite si granulocite neutrofile (tab 4).

Inaltimea epiteliului superficial era micsorati la toti pacientii examinati cu manifestari de
gastritd. Pe fondalul terapiei triple efectuate I, la pacientii cu gastrita dar fara atrofia tunicii
mucoase in corpul stomacului, inaltimea epiteliului superficial a manifestat o tendintd de
crestere de la 25,6 = 0,9 pana la 27,9 + 1,3 mem (p>0,1). La pacientii, in terapia complexa a
carora s-a inclus uleiul din seminte de struguri- lotul II, indltimea epiteliului superficial a
crescut de la 25,1 + 0,8 pana la 36,7 = 1,2 mem (p<0,001). Date similare au fost obtinute si la
studierea epiteliului portiunii antrale a stomacului. La bolnavii lotului I indltimea epiteliului
superficial s-a majorat nesemnificativ de la 26,4 = 0,7 pana la 28,1 £ 1,3 mcm (p>0,1).
Asocierea uleiului din seminte de struguri la terapia clasicd —lotul II a pacientilor cu ulcer
duodenal a contribuit la cresterea mai pronuntatd a inaltimii epiteliului superficial, de la 26,7 +
0,9 pana la 37,4 £ 1,2 mcem (p<0,001), ce indicd despre o intensificare mai pronuntatd a
proceselor de regenerare a tunicii mucoase.

Cresterea inaltimii epiteliului superficial a sugerat studierea activitatii functionale a
acestuia. La pacientii lotului I, terapia aplicatd a cauzat o intensificare a activitatii mucocitelor

241



superficiale din corpul stomacului de la 42,2 + 2,2 pana la 48,3 + 3,2 % (cu 14,5 %, p>0,05). La
pacientii 1n terapia complexa a cdrora a fost inclus uleiul din seminte de struguri din lotul II s-a
constatat o crestere semnificativa a activitatii functionale a epiteliului superficial, de la 41,3 +
2,4 pana la 64,3 + 2,1 % (cu 55,6 %, p <0,001).
Numarul de celule plasmatice in lamina proprie a mucoasei pana la initierea tratamentului
a fost majorat la pacientii ambelor lotururi. Gradul de infiltratie plasmatica s-a micsorat dupa
schemele de tratament aplicate. Astfel, gradul de infiltrare plasmocitard a mucoasei corpului
stomacului la pacientii fara atrofie s-a diminuat la bolnavii lotului I de la 16,9 +1,2 pana la 14,8
+ 1,3 % (p>0,1), iar la pacientii lotului II - de la 17,3 + 1,3 pana la 7,5 + 0,6 %,p<0,001 (tab. 4).
Tabelul 4
Dinamia tabloului morfologic al mucoasei gastrice

Lotul I (n=25) Lotul IT (n=25)
Indice Pani la Dupi Pana la Dupi
tratament tratament tratament tratament
Inaltimea epiteliului superficial in 27,9+1,3 25,1+£0,8 36,7+1,2
’ ) 25,6+0,9
corpul stomacului, mcm ook
Inal;1m§a §p1tehulu1 superficial 26,4+0.7 28,1£1,3 26.7+0.9 iz;4i1,2
al portiunii antrale, mcm

Activitatea mucocitelor 422422 48,3+3,2 413+2.4 64,32, 1 ¥**
Numarul de celule plasmatice 16,9+1,2 14,8+1,3 17313 7,5+£0,6%**
Numarul de limfocite 134,4+12,8 91,7+8,3%**
interepiteliale/1000 epiteliocite 152,8£13,2 155,3£12,8
Numarul de granulocite neutrofile | 79,8+1,8 38,5+£1,2%** | 82,6+1,9 8,3+0,4***

Nota: **-p<0,05 ***- p<0,001 - diferenta indicilor inainte si dupa tratament e statistic veridica.

Numarul de limfocite interepiteliale (LIE) a fost relativ majorat panda la inceputul
tratamentului la pacientii ambelor loturi, dar care s-a redus 1n functie de lotul de tratament.
Astfel, la pacientii cu gastrita fara atrofia mucoasei portiunii antrale a stomacului tratati prin
terapia tripla- lotul I s-a constatat o diminuare a numarului LIE de la 152,8 + 13,2 pana la 134,4
+ 12,8 celule la 1000 epiteliocite (cu 12,0 %, p>0,1.). Asocierea uleiului din seminte de struguri
la terapia clasica —lotul II a contribuit la o reducere veridica a LIE de la 155,3 £ 12,8 pana la
91,7 £+ 8,3 celule la 1000 epiteliocite (cu 49 %, p<0,001).

Numadrul de granulocite neutrofile pana la initierea tratamentului a fost majorat la
pacientii din ambele loturi. Terapia tripld standard la pacientii lotului I a indus o diminuare
veridica a numarului de granulocite neutrofile de la 79,8 +1,8 pana la 38,5 = 1,2 (cu 51,7 %,
p<0,001), iar la pacientii ce au suplimentat uleiul din seminte de struguri din lotul II- de la 82,6
+ 1,9 pana la 8,3 +£ 0,4 (cu 89,9 %, p<0,001).

Dupa diametrele leziunilor ulceroase loturile de pacienti cu ulcer duodenal erau omogene
(tab.5).

Tabelul 5
Influenta tratamentului antiulcweros asupra dinamiei diametrelor leziunilor ulceroase

Loturile Diametrul ulcerului (cm)
de . Dupa tratament
bolnavi Peste 12+2 zile Peste 20+1 zile
Pana la Cicatrizare Cicatrizare Cicatrizare
tratament completd incompletd | Diametrul mediu completa
I (n=25) 1,18+0,02 | 19 (76 %) 6 (24%) 0,32+0,01*** 25 (100%)
I (n=25 1,22+0,01 | 23 (92 %)*** 2 (8%) 0,17+0,02%** 25 (100%)

Nota: *** - p<0,001, diferenta indicilor pana si dupa trarament este statistic veridica;
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Dinamia modificarilor endoscopice ne-a permis sd eluciddm, ca la pacientii din lotul I
diametrul mediu pana la tratament a constituit 1,18 £ 0,02 cm, care la 12 + 2 zi a zi de tratament
la 19 pacienti leziunea s-a cicatrizat complet (76 %, p<0,001), iar la cei 6 s-a redus pana la
0,32+0,01 cm (p<0,001), urmand la a 21-a zi sa se produca cicatrizarea completa la toti 25
pacienti. La pacientii din lotul II diametrul mediu al ulcerelor pana la tratament a constituit
1,22 £ 0,01 cm, care la a 12,0 = 2 zi de tratament cm, cicatrizarea completd s-a determinat la
23 pacienti (92,0 %, p<0,001), iar la 2 s-a redus pana la 0,17 = 0,01, urmand ca la 21 zi sé se
produca cicatrizarea complecta la toti 25 pacienti. E necesar de mentionat, ca la toti pacientii,
care au utilizat uleiul din seminte de struguri s-au format cicatricii fine ale mucoasei duodenale.
In acelasi timp la 4 (16%) pacienti, care au urmat tratament standard s-au determinat modificari
cicatriceale deformante.

Un criteriu important al eficacitatii tratamentului antiulceros este eradicarea infectiei cu
H. pylori. La pacientii inclusi in studiu infectia cu H. pylori a fost determinata pozitiv in 100%
cazuri din ambele loturi cu o distributie omogena dupd gradul de infectare (tab.6). Studiul
efectuat a demonstrat, cd tratamentul antiulceros a redus numarul bolnavilor si gradul de
infectare cu H. pylori din ambele loturi (tab.6). Terapia tripla la pacientii din lotuul I a contribuit
la eradicarea completa la 20 din 25 pacienti (80,0 %) si incompleta la 5 pacienti (20,0 %), iar la
bolnavii lotului II ce suplimentau ulei din seminte de struguri eradicarea completa a survenit la
23 din 25 pacienti (92,0 %) si incompleta la 2 pacienti (8,0 %).

La pacientii din loturile de studiu au demonstrat o populare mai intensa a HP in mucoasa
gastrica. La pacientii din lotul I gradul de infectare cu H. pylori a constituit pand la tratament
0,28 + 0,02 un/op, iar dupd tratament timp de 12,0 £2 zile s-a redus la 0,03 = 0,01 un/op (cu 89
%, p<0,001). La bolnavii din lotul II acest indice a diminuat de la 0,29 + 0,05 un/op pana la
0,01+0,01 un/op, (cu 96,6 %, p<0,001) (tab.6).

Tabelul 6
Influenta tratamentului antiulceros asupra dinamiei eradicarii H. pylori in mucoasa
Lotul I (n=25) Lotul II (n=25)
Dupa tratament Dupa tratament
Indicii Pani la Eradicar Eradicare Pani la Eradicare | Eradicare
tratament | ecomplet . tratament N ..
5 partiala completa partiala
Prezenta H. pylori 25(100%) | 20(80 %) 5(20 %) 25(100%) | 23(92 %) 2(8 %)
Gradul de infectare 0,03+0,01 0,01+0,01
. :t b b :l: b b
H. pylori (un/op) 0,28+0,04 0 o 0,29+0,05 0 -

Nota: ***- p<0,001 - diferenta indicilor Tnainte si dupa tratament e statistic veridica;

Concluzii

1. Uleiul din seminte de struguri in asociere cu terapia tripla standard exercitd influenta
benefica asupra evolutiei ulcerului duodenal prin diminuarea mai precoce a sindromului
algic si dispeptic in comparatie cu pacientii, tratati conform schemei clasice.

2. Uleiul din seminte de struguri suplimentat la tratamentul clasic contribuie la cicatrizarea
completd a leziunilor ulceroase peste 12+2 zile la 92-95% pacienti cu formarea de
cicatrice fine fata de lotul cu tratament standard -76%.

3. Suplimentrea uleiului din seminte de struguri la tratamentul clasic al pacientilor cu ulcer
duodenal a demonstrat o diminuare mai rapidd a procesului inflamator in mucoasd, o
restabilire mai intensd a structurii mucusului si o accelerare marcata a epitelizarii.

4.  Asocierea uleiului din seminte de struguri la tratamentul standard a contribuit la o
eradicare completa a infectiei H. pylori peste 12+2 zile la 92% pacienti fata de lotul de
referinta-80 %.
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INFLUENTA PREPARATULUI FENSPIRID ASUPRA CITOKINELOR
PROINFLAMATOARE LA BOLNAVII CU BRONHOPNEUMOPATIE CRONICA
OBSTRUCTIVA
Veaceslav Gonciar, Serghei Butorov, Corina Scutari
Catedra Farmacologie si farmacie clinici USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Summary
The influence of fenspiride on the pro-inflammatory cytokines
in patients with chronic obstructive pulmonary disease

The systemic inflammatory markers in 90 patients with chronic obstructive pulmonary
disease using the anti-inflammatory treatment were studied. More pronounced reduction of
respiratory symptoms with rapid decrease of inflammatory markers, of cytosis index in induced
phlegm and pro-inflammatory cytokines (IL-1, IL-8 and tumour necrosis factor (TNF-a) in
patients whose complex treatment included fenspiride was established in comparison with
patients that used beclometasone and tiotropium bromide.

Rezumat

A fost studiat nivelul markerilor inflamatori sistemici la 90 pacienti cu bronhopneumopatie
cronica obstructiva (BPCO) pe fondalul tratamentului antiinflamator. S-a constatat, ca la bolnavii
la care in tratamentul complex este inclus addugator preparatul antiinflamator fenspirid se atesta
reducerea mai pronuntatd a simptomatologiei respiratorii cu diminuarea mai rapida a markerilor
inflamatiei, a indicelui citozei in sputa indusa si citokinelor proinflamatoare (IL-1p, IL-8, TNF-
o) comparativ cu bonavii care au administrat dipropionat de beclometazond si bromurd de
tiotropiu.

Actualitatea temei

Bronhopneumopatia cronica obstructiva (BPCO) se plaseaza printre primele locuri dupa
morbiditate, evolutie progresiva si reducerea duratei vietii [1,2,3]. La baza dezvoltarii BPCO sta
procesul inflamator in arborele bronsic, ce lezeaza integritatea stratului epitelial, care determina
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