Concluzii
1.Tulburdrile de motilitate digestivd superioard si hipersecretia acidd sunt mai frecvente la
pacientii cu ulcer duodenal H.pylori asociat versus ulcer duodenal H.pylori neasociat;
2.La pacientii cu ulcer duodenal H.pylori asociat dereglarile motilitatii digestive si hipersecretia
acida sunt influentate de genotipul H.pylori, fiind mai frecvent intalnite la pacientii cu tulpini
toxigene de H.pylori CagA+, VacA+ (in special CagA+) comparativ cu pacientii cu tulpini
netoxigene de H.pylori (CagA-, VacA-).
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Summary
The efficacy of the antihistamine treatment with Fenadex
in adults with different allergic diseases
The efficacy of Fenadex as main therapy in allergic rhinitis, urticary and atopical dermatitis
treatment has been studied. Fenadex administration demonstrates an high-quality antihistamine
activity, high clinical efficacy ensuring the control of allergic simptoms, comparing with other
antihistamines, due to its pharmacological particularities.

Rezumat

S-a studiat eficacitatea preparatului Fenadex 120 mg in calitate de terapie de baza in rinita
alergica, urticarie si dermatita atopicd. Administrarea Fenadexului a demonstrat activitate
antihistaminica calitativa, eficacitate clinicd 1naltd ce asigurd controlul asupra simptomelor
inflamatiei alergice, comparativ cu alte antihistaminice, fiind determinate de particularitatile sale
farmacologice.

Actualitatea

Alergia — maladie inflamatorie de sistem cu manifestari locale. Actualmente preparatele
antihistaminice care blocheaza Hj-receptorii sunt cele mai frecvent iIntrebuintate in bolile
alergice. S-a dovedit ca unele remedii antihistaminice (terfenadin, astemisol) poseda efecte
nedorite legate de metabolizarea incetinita a acestor remedii de citre enzimele hepatice
(CYP3A4 a sistemului citocromului P450); are loc acumularea formelor initiale, nemetabolizate
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ce induc actiune cardiotoxica si provocand dereglari de ritm cardiac. La baza strategiei de
producere a noilor preparate antihistaminice se afla principiu comun - studierea metabolitilor
care dispun de eficacitate clinicd, cu scopul de a simplifica farmacocinetica si a inlatura efectele
adverse, caracteristice pentru premargatori si alti metaboliti.

In 1996 in SUA a fost inregistrat preparatul antihistaminic de ultima generatie III —
Fexofenadin hidrochlorid. Fexofenadina este metabolitul activ carboxilat al terfenadinei, care
rapid i activ se absoarbe dupa administrarea per os, la care 5% din dozd se supune
biotransformarii. Preparatul nu poseda actiune semnificativa asupra canalelor de kaliu ale inimii
si nu duce la alungirea intervalului QT. Fexafenadina nu se metabolizeaza in ficat. Nu modifica
activitatea enzimei CYP3A4 a sistemului citocromului P450. Nu traverseaza bariera
hematoencefalica §i nu Inrautiteste functia cognitivd §i capacitatea de munca. Poseda
selectivitate Tnaltd fata de receptorii H1 histaminici cu efect prolongat.

Cercetarile clinice s-au efectuat in mai multe tari (Franta, Germania, etc.), pe loturi destul
de mari de pacienti. Actualmente pe piata farmaceuticd in Moldova sunt mai multe preparate
generice din grupa fexofenadinei, precum ar fi Fenadex, Telfast, Fexofast cea ce face dificila
alegerea preparatelor.

Scopul lucrarii
Aprecierea eficacitatii clinice §i sigurantei preparatului antialergic Fenadex (compania
»The Jordanian Pharmaceutical Manufacturing Company”) in tratamentul diverselor maladii

.....

alergica, urticarie si dermatita atopica si evaluarea dinamicii simptomelor pe fundal de tratament.

Materiale si metode

Studiul s-a efectuat la baza sectiei de alergologie a IMSP SCR si 6 cabinete alergologice
din Republici. In studiu au fost inclusi 60 pacienti, dintre ei 28 pacienti cu simptome
caracteristice rinitei alergice (RA) (18 — RA sezoniera si 10 RA perend) (I grupa); 15 pacienti cu
urticarie (U) acuta si cronicd si/sau edem Quincke (II grupa) si 17 pacienti cu dermatita atopica
(DA) (III grupa). Varsta bolnavilor de la 18 pana la 52 ani, durata maladiei de la 25 zile pana la 2
luni i mai mult, durata acutizarii 2 saptamani si mai mult.

La toti pacientii s-a administrat comprimate Fenadex cate 120 mg/zi.

n grupul de control au fost inclusi 15 pacienti identici dupa vArstd si gravitatea evolutiei
RA si 15 pacienti identici dupd varstd si evolutie cu U si DA, dar care nu au administrat
Fenadex.

La momentul studiului pacientii din I grup prezentau simptome persistente, usoare de RA si
nu prezentau semne caracteristice pentru evolutia grav-medie si grava a bolii. In studiu nu au fost
inclusi pacientii ce au primit glucocorticosteroizi sistemici, antihistaminice $i metode alternative
de tratament timp de 2 saptamani pana la inceputul cercetarilor. La fel, nu au fost admisi in
studiu persoanele cu clinicd de sinusitd pronuntatd, anomalii anatomice nazale, rinita
medicamentoasd, infectii ale cailor respiratorii, de asemenea, cu orice maladie cronica
decompensata.

Precum cercetatorii, asa si pacientii apreciau gravitatea anumitor simptome dupa o scard de
4 puncte (0 — absenta; 1 — usoard; 2 — moderata; 3 - grava). Cercetatorul a apreciat gravitatea
simptomelor la inceput de tratament si apoi la a 2-a zi, a 6-a, a 12-ea si 30-ea zi. Pacientii
apreciau simptomele zilnic din prima pand la ultima zi de tratament In anchete speciale de
autocontrol. Criterii de eficacitate clinicd au servit dinamica expresiei simptomelor de baza
(legate de bolile alergice); actiunea asupra calitatii vietii i activitatea de fiecare zi in comparatie
cu datele initiale.

Trebuie de mentionat, cd cercetdrile efectuate in al II-lea si al Ill-lea loturi de pacienti cu
alergodermatoze (U si DA), identice dupa varstd si gravitatea evolutiei maladiei i conform
rezultatelor obtinute diferente veritabile intre ele nu s-au constatat, in legatura cu ce pacientii din
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grupul II (cu U) si grupul III (cu DA) au fost folositi intr-un lot II si analiza statistica s-a efectuat
reiesind din numarul total de pacienti din ambele grupe (II+1I1 grupa = 32 pacienti).

Criteriile eficacitatii clinice a Fenadexului 120 mg in I grup de pacienti cu RA
sezoniera si perena:

1. Aprecierea specificitatii subiective a eficacitatii Fenadexului s-a efectuat dupa:

2.

<\
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ancheta specializatd: dinamica a 4 simptome nazale (rinoree; obstructia si edematiere
nazald; stranut; prurit nazal) si 5 extranazale (usturimea ochilor; lacrimatie; hiperemia
ochilor; prurit palpebral, in urechi si palatin; tuse);

zilnicul de autocontrol completat de pacient analogic, mai bine, mai rau, evolutie
trenantd a procesului);

inceputul actiunii preparatului (rapid, analogic, lent), fata de alte antihistaminice;
expresia simptomelor de baza ale rinitei (analogic, mai bine);

gradul de involutie a simptomelor RA;

necesitate Tn tratamentul antiinflamator de baza cu glucocorticosteroizi,

reactii adverse la administrarea Fenadexului.

Aprecierea obiectiv - specifica a eficacitatii tratamentului in I grup cu RA s-a efectuat
dupa rezultatele:

AN NN NN

rinoscopiei;

testelor cutanate cu alergeni;

testelor nazale de provocare cu alergeni;

nivelului IgE total si/sau IgE specifice in ser;

nivelului complexelor imune circulante si cantitatii de eozinofile in sangele periferic.

Criteriile eficacititii clinice a Fenadexului 120 mg in al I grup de pacienti cu U si DA:
Aprecierea specificitatii subiective a eficacitatii Fenadexului s-a efectuat dupa:

ancheta specializata: aprecierea manifestarilor alergodermatozei pana si dupa tratament
zilnicul completat de pacient (analogic, mai bine, mai rau, evolutie trenantd a

1.
v

v
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procesului);

inceputul actiunii preparatului (rapid, analogic, lent), fata de alte antihistaminice;
expresia simptomelor cutanate de baza ale wurticariei (prurit cutanat, papule,
hiperreactivitate cutanatd) si dermatitei atopice (edem, infiltratie, lichenificare,
excoriatie);

expresia senzatiilor subiective: prurit, algii, arsuri,

necesitatea in tratamentul antiinflamator de baza (glucocorticosteroizi);

reactii adverse la administrarea Fenadexului.

Aprecierea obiectiv - specifica a eficacitatii tratamentului s-a efectuat:

v’ prin determinarea cu ajutorul testelor cutanate a sensibilitatii la alergenii ,,cauzali”;

v' dupa nivelul IgE totale in serul sanguin

v" dupa nivelul complexelor imune circulante §i cantitatii de eozinofile in singele

periferic.

Rezultate si discutii
A. Rezultatele evaluarii datelor subiective despre eficienta Fenadexului 120 mg la
pacientii din grupa I cu RA

v’ Rezultatele analizei anchetelor speciale conform manifestarilor RA pdna si dupd
administrarea Fenadexului cate 120 mg/zi timp de 4 saptamdni au demonstrat:

manifestdrile nazale si extranazale au diminuat la toti pacientii (veritabil statistic
p<0,01), dar mai efectiv la pacientii cu RA sezonierd comparativ cu RA perena.
Administrarea Fenadexului in doze de 120 mg/zi a determinat reducerea utilizarii
decongestantelor nazale la 2-a zi de tratament (cu 75%). Din primele zile de tratament
pacientii relatau reducerea rinoreei, obstructiei nazale si simptomelor oculare. La finele
studiului toti pacientii au apreciat tratamentul ca ,,bun” si ,,foarte bun”.
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- viteza involutiei simptomelor RA au fost evaluate comparativ cu 12 ore anterior.
Micsorarea simpromelor nazale (prurit nazal si stranut cu 35%, rinorea si obstructia
nazald numai cu 25%) si extranazale (cu 30%) au demonstrat ca Fenadexul in doza de
120 mg/zi la 2-a zile de tratament are activitate antiinflamatorie majora si eficacitatea
clinica destul de inalta in RA;

- simptomele RA se supuneau controlului §i am avut posibilitatea de a continua
tratamentul Tn acelasi volum in monoterapie cu Fenadex; obtinerea controlului asupra
inflamatiei alergice la toti bolnavii investigati, asigurd scdderea considerabild a
severitatii simptomelor bolii. Acest efect a fost n deosebi manifest in forma sezoniera
(polenica) a RA.

v’ Rezultatele evaluarii datelor obiective — specifice a eficacitatii tratamentului cu Fenadex
120 mg/zi la pacientii cu RA (I grupa) timp de 4 saptamdani au demonstrat ca.

- involutia simptomelor RA a fost confirmata prin imbunatatirea datelor rinoscopiei;

- efectuarea testelor cutanate si pe provocare nazald cu alergenii cauzali in I grupa de
pacienti cu RA pana la tratament cu Fenadex a evidentiat hipersensibilitate la alergenii
menageri i epidermali (5 pacienti), polenici (7 pacienti), alimentari (2 pacienti). Peste
4 saptamani de administrare a Fenadexului testele cutanate au fost slab pozitive.

La finele studiului in | grup s-a constatat scaderea marcherilor imuni: a eozinofilelor, IgE

totale si IgE specifice, testelor cutanate cu alergeni (vezi tab.1).

Au fost Tnregistrate cazuri unice de manifestari nedorite sub forma de cefalee, slabiciune
generald care au fost apreciate ca o manifestare usoard dupa intensitate si nu a fost necesar de a
suspenda tratamentul cu Fenadex.

B. Rezultatele evaluirii datelor subiective despre eficienta Fenadexului 120 mg la
pacientii din grupul II cu U si DA

V' Rezultatele analizei anchetelor speciale conform manifestarilor U si DA pdna si dupa
administrarea Fenadexului in doza unica de 120 mg/zi timp de 4 saptamdni au
demonstrat:

- involutia sindromului cutanat din primele zile de administrare prin micsorarea eruptiilor
urticariene la pacientii cu U forma alergica si de asemenea micsorarea edemului,
inflamatiei, exudatiei, zemuirei la pacientii cu DA. In mediu efectul terapeutic a aparut
peste 24 ore de tratament. La pacientii cu U acuta peste 2-5 zile au disparut
manifestirile urticariene. In cazul urticariei cronice si dermatitei atopice pacientii au
necesitat tratament mai prelungit (pani la 4 siptimani). In perioada acutizirii exprimate
a inflamatier la 10 pacienti s-a utilizat concomitent Fenadex in combinatie cu
antihistaminice de generatia I (Suprastin) pe termen scurt obtinand stabilizarea
sindromului cutanat.

- in terapia locala a unei bolnave s-au folosit corticosteroizi cu activitate moderata.

- la asocierea infectiei cutanate s-au administrat preparate antibacteriene locale si
sistemice Tn asociere cu antihistaminice;

- la majoritatea bolnavilor supravegheati de noi a fost identificata patologia concomitenta
a tractului gastro-intestinal (gastrite, erozii si ulcere stomacale, hepatite cronice,
colecistite cronice, disbioze intestinale);

- efectul antipruriginos in alergodermatoze a sporit la administrarea combinatd a
antagonistilor H; si Hp, ceea ce a fost demonstrat prin administrarea concomitenta a
Fenadexului cu Ranitidina;

- in perioada de vindecare unii pacienti, dupa indicatii au administrat imuno-modulatori,
s-a efectuat tratamentul patologiei tractului gastro-intestinal,

- adminitrarea Fenadexului duce la obtinerea controlului asupra simptomelor U si DA la
toti bolnavii supravegheati de noi, asigurdnd micsorarea considerabild a severititii,
imbunatatand calitatea vietii bolnavilor;
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- eficacitatea administrarii Fenadexului in diferite forme de alergodermatoze a fost mai
inalta fata de alte preparate antihistaminice din generatia II 1 I11;

- in alergodermatoze cu evolutie cronica recidivantd (insotite de eozinofilie inaltd)
administrarea Fenadexului a micgorat simptomatologia cutanatd mai rapid cu efect mai
pronuntat, demonstrand o tolerantd buna. Aceasta trebuie de luat in consideratie la
sigurantei. Fenadexul are profil de siguranta optimal ce se determind prin actiune
farmacologica deosebita.

- administrarea Fenadexului in tratamentul indelungat al U si DA a fost tolerat bine de
toti pacientii. Efecte adverse s-au inregistrat In cazuri unice (slabiciune, cefalee).

- Nu s-au constatat dependenta de Fenadex.

v’ Rezultatele evaluarii datelor obiectiv-specifice a eficacitatii tratamentului cu Fenodex
120 mg/zi timp de 4 saptamani la pacientii cu U si DA au demonstrat:

- testarea cutanatd si de provocare nazald cu alergeni neinfectiosi efectuatd pand la
tratamentul cu Fenadex a evidentiat sensibilizarea catre alergeni menageri si epidermali
(2 pacienti), polenici (1 pacient) si alimentari (24 pacienti). Peste 4 sdaptamani de
administrare a Fenadexului testele de control cutanate si de provocare nazale au fost
slab pozitive. Anamneza alergologica, testele cutanate cu alergeni, IgE totala si
specifica au servit ca marcheri de baza la determinarea alergenului cauzal. Trigerii
acutizarii dermatoalergozelor mai frecvent erau produsele alimentare.

- S-a constatat scaderea marcherilor imuni - a eozinofilelor, IgE totale si specifice,
complexelor imune circulante (tab.1).

Tabelul 1
Indicii testelor cutanate cu alergeni, nivelului IgE totale si IgE specifice si corelarea
lor cu anamneza alergologica in I si al II-lea grup de pacienti

Cantitatea de | Testele cutanate IgE totala IgE specifica Anamneza
bolnavi cu alergeni alergologici
Pandla | Peste4 | Pand la | Peste 4 | Pand la | Peste 4
tratam. | saptam. | tratam. | saptam. | tratam. | saptam.
I grup A 14 9 21 12 23 10 15
2.8 . B 14 19 7 16 5 18 13
pacienti
Il grup A 27 8 13 10 15 10 25
3.2 . B 5 24 19 22 17 22 7
pacienti
A - pozitiv
B — negativ

Conform datelor respective (tab. 1), am stabilit ca testele cutanate cu alergeni neinfectiosi
s-au dovedit a fi mai informative in comparatie cu nivelul IgE totale si IgE specifice in ser, si
coreleaza Tn majoritatea cazurilor cu anamneza alergologica.

Concluzii

1. Cercetirile efectuate de noi au demonstrat eficacitate clinica destul de 1naltd a Fenadexului.
Studiul clinic a 28 pacienti cu rinitd alergica si 32 cu urticarie $i dermatita atopica tratati cu
Fenadex 120 mg/zi a demonstrat eficacitate buna si foarte buna la toti pacientii.

2. Fenadex este antagonist Tnalt selectiv al receptorilor-H; cu actiune rapida antihistaminica,
important in arsenalul preparatelor medicamentoase folosite 1n alergologie si poate fi utilizat
pe larg si timp indelungat atit in conditii de stationar, cat si ambulator.
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Summary
The correlation between cellular immunity and humoral immunity
with toxocara associated with respiratory pathology

The study was related to the correlation between cellular immunity and humoral immunity.
22 patients with toxocara associated with respiratory pathology participated in the study. Based
on the level of antibodies decrease in Toxocara canis, patients have been divided into two
groups: First group — patients whose antibodies level decreased up to 1/3 from the initial value.
Second group- patients whose antibodies level decreased by more than 1/3 from the initial value.
So, basically the amount of lymphocytes did not change in the patients of the first group. In the
second group , patients showed an increase of lymphocytes type T (p<0,05) and a decrease of
lymphocytes type B (p<0,001), which demonstrates a positive dynamics of the cellular immunity
in patients from group two. Therefore, the dynamics of antibodies values S2 T. canis 1gG in
patients with toxocaroza associated with respiratory pathology is dependent on the patient’s
cellular immunity.

Rezumat

A fost studiatd corelatia imunitatii celulare si umorale la 22 de bolnavi cu toxocaroza
asociati cu patologie respiratorie. In functie de nivelul de diminuare a anticorpilor ctre
Toxocara canis din clasa IgG pacientii au fost divizati in doua grupe: 1 grupa la care titrul
anticorpilor s-a micsorat cu pind la 1/3 din valoarea initiala si a 2-a grupa la care titrul
anticorpilor s-a micsorat cu mai mult de 1/3 din valoarea initiald. In dinamicd continutul
limfocitelor T in 1-ul grup veridic nu s-a schimbat. Tn grupul doi s-a mentionat o crestere
veridica al limfocitelor T (p<0,05) si micsorarea veridica al limfocitelor B (p<0,001), ceea ce
marturiseste despre o dinamica pozitiva al indicilor imunitatii celulare la bolnavii grupului doi.
Prin urmare dinamica valorii anticorpilor catre Toxocara canis IgG la bolnavii cu toxocaroza
asociata cu patologie respiratorie este dependenta de starea imunitétii celulare.

Actualitatea temei
In conditiile actuale se constatd o continud crestere de poluare a mediului intern al
organismului cu diferiti agenti infectiosi, chimici, etc. (virusuri, bacterii, paraziti, preparate
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