Concluzii

1. Raspunsul inflamator sistemic in socul hemoragic se manifestd prin cresterea
nivelelor serice a PCR pe perioada de 5 ore a socului hemoragic.

2. Ceruloplasmina manifesta ocrestere negativa pe parcursul a 5 ore de soc hemoragic .

3. Inflamatia sistemicd pe fondal de SH se caracterizeaza prin cresterea corelativd a
proteinei C reactive si ceruloplasminei.

4. Resuscitarea SH prin infuzie de acid hialuronic a condus la o atenuare notabild a
cresterii concentratiei PCR si ceruloplasminei , diminuind raspunsul inflamator sistemic si
stresul oxidativ din cadrul sindromului postinfuzional.
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Summary
Oxydative deamination in brain in conditions of crushing of soft tissues and
hyperbaric oxygenation

Decreasing of L-glutamate contents in the brain tissue during crush-syndrome was
discovered. Alsothe increasing of &-ketoglutarate contents was observed. Including of L-
glutamate in energy dependent system "ammoniac-ketoglutarate-glutamate-glutamine” has a
protective effect on the nervous system. Hyperbaric oxygenation may restore L-glutamate
contents in the brain and normalize &-ketoglutarate metabolism and improve the nervous system
function.

Rezumat

La animalele cu CITM hiperoxibaria contribue la marirea cantititii de L-glutamat in
creier, care se include activ in mecanismele de aparare a sistemului nervos fata de efectele
nefaste prin detoxicarea amoniacului in sistemul energodependent amoniac-&-cetoglutarat-
glutamat-glutamina, tinde sa normalizeze nivelul &-cetoglutaratului, stimuleaza reactiile de
oxido-reducere. In acelasi rind oxihiperbaria, este probabil o veriga, care uneste metabolismul
aminoacizilor cu ciclul acizilor tricarboxilici in creier.
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Actualitatea

Actualmente oxigenarea hiperbarica (OHB) tot mai mult se aplicarii atat in studiul
patogeniei diferitelor stiri patologice, cat si in utilizarea ei cu scop terapeutic. In asa fel,
diapazonul larg de folosire a OHB a dat nastere unei conceptii noi in medicind - medicina
hiperbarica. [4, 7].

Corijareca dereglarilor de baza ale traumatismului grav, inclusiv la comprimarea
indelungati a tesuturilor moi (CITM), caracterizat prin hipoxia de tip mixt asociatd cu dereglari
grave de metabolism si deficit energetic, in pofida prezentei investigatiilor clinice si
experimentale, pand in prezent nu este determinatd pe deplin [2 3]. Dupa parerea noastra, este
inevitabila aplicarea OHB, ce poseda proprietati antihipoxice si mrtabolice modulatoare.

Proprietati universale adaptogene a oxigenului hiperbaric se manifesta prin efecte de
substituire, stimulatoare sau de inhibitic asupra proceselor metabolice. Pe de altd parte, OHB
poate fi apreciat si ca un factor stresant [5], deoarece in procesul evolutiei, omul nu a fost supus
influentei oxigenului comprimat. OXxigenul sub presiune poate fi privit ca excitant specific
pentru mentinerea functiilor sistemelor oxigendependente de oxidoreducere si ca factor
nespecific, care mobilizeaza procesele universale adaptiv-protectoare atat in stare normala, cat si
in diferite patologii cu caracter hipoxic [1].

Obiectivele de baza ale lucrarii este aprecierea starii reactiilor dezaminarii oxidative in
creier la comprimarea Indelungatd a tesuturilor moi in condifii atmosferice obisnuite §i pe
fondalul oxihiperbariei, precum si determinarea impactului OHB in acest traumatism grav.

Materialul si metodele

Reiesind din scopul de baza animalele experimentale au fost devizate in 4 loturi: I lot -
martor, lotul Il —animalele supuse traumei mecanice grave, 111 lot - animalele supuse OHB, lotul
IV — animalele supuse traumei mecanice grave pe fondalul oxihiperbariei. In total au fost folositi
64 sobolani masculi de rasa Vistar. Ca material de studiu a servit tesutul creierului in care a fost
determinata activitatea glutamatdehidrogenazei (GDH) dupd metoda propusd de Acaruanu B.C.
(1969), cantitatea de &-cetoglutarat si L-glutamat determinate dupa Pagomckas B. M. (1974).
Rezultatele obtinute au fost prelucrate statistic dupa criteriul parametric Student.

Ca model al traumatismuli grav a servit compresiunea a tesuturilor moi ale membrelor
posterioare ale sobolanilor elaborat de colaboratorii catedrei de fiziopatologie a Academiei
medico-militare din Sankt-Peterburg sub conducerea profesorului Kymarua B.K. in 1965. Pentru
comprimare s-au folosit menghine speciale cu plata de 5 cm, avand decupari pe partea interioara
cu scopul de a preintimpina traumatizarea oaselor. Menghinele au fost fixate timp de 90 min.
Pentru a evita perioada de toxemie aparuta in urma patrunderii in sange a produsilor toxici,
formati 1n rezultatul traumatizarii tesuturilor moi §i pentru a aprecia cit mai exact devierile
metabolice menginele s-au mentinut pe tot parcursul experimentelor.

Oxigenarea hiperbarica s-a efectuat in barocamera laboratorului de oxigenare hiperbarica
a catedrei de farmacologie a USMF "Nicolae Testemitanu" cu folosirea oxigenului medicinal.
Dupa amenajarea animalelor in barocamera si inchiderea ermetica a acesteea, timp de 5 min se
efectua purjarea cu oxigen curat in volum de 4-5 ori mai mare decat volumul barocamereli,
ceea ce presupunea inlociurea aerului din barocamera cu oxigen. Presiunea a fost marita cu
viteza de 1013 gPa in 2 min pana la nivelul de 2 ata. In timpul expozitiei barocamera se ventila
permanent pentru a preintdmpina acumularea bioxidului de carbon si a vaporilor de apa.
Animalele se expuneau hiperoxibariei timp de 60 min, dupa ce se efectua decompresia cu
viteza de 1013 gPa timp de 2 min.
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Rezultate si discustii

Datele experimentale prezentate in tabela 1, atestd, ca continutul de L-glutamat si &-
cetoglutatrat in tesuturile creierului la actiunea oxigenului comprimat sufera modificari
neesentiale, totodata, activitatea GDH-NAD dependenta scade la sobolanii supusi OHB cu 25%
fatd de animalele din lotul martor. Inhibitia acestei enzime sub influenta oxigenului hiperbaric
este cauzata, probabil, de actiunea lezanta directa a acestuia asupra fermentului [6].

Se poate afirma, cad modificarile proceselor de dezaminare oxidativa in creier, poarta rol
patogenetic secundar important aparut in urma reactiei de raspuns a organismului la actiunea
oxigenului comprimat manifestata prin incetinirea proceselor de dezaminare oxidativa [5].

Cu totul alt caracter au modificarile componentelor studiate a dezaminarii oxidative in
sistemul nervos central sub actiunea factorului traumatizant. Astfel, la animalele din lotul supus
CITM 1n creier nu se modifica activitatea GDH; cantitatea de L-glutamat se micsoreazi cu 15%
iar consinutul de &-cetoglutarat se mareste cu 97% fata de cel la animalele din lotul martor
(tab. 1). Aceste rezultate ne permit s conchidem, ci la CITM are loc intensificarea dezamindrii
oxidative, insa, totusi, nu se poate de exclus si aportul proceselor de transaminare cu participarea
L-glutamatului ambele contribuind la acumularea &-cetoglutaratului. Nu-i exclus, ca in CISM
acumularea &-cetoglutaratului este cauzata de dereglarea proceselor lui de metabolizare.

In acelas timp se poate presupune, ci micsorarea cantititii de L-glutamat conduce la
diminuarea cantitatii de acid gama-aminobutiric, predecesorul caruia este acidul glutamic.
Aceasta, la randul sau, poate servi cauza dereglarilor proceselor de franare si excitare in neuronii
sistemului nervos central si aparitiei convulsiilor [4, 7].

Studiul nostru demonstreazi, ca oxigenul hiperbaric in asociere cu CITM conduce la
micsorarea in tesutul creierului a activitatii GDH cu 28% fata de cea la animalele traumatizate si
cu 31% fata de cea din lotul martor (tab. 1). Astfel, oxigenul comprimat capata rol de inhibitor al
GDH ceea ce poate cauza diminuarea vitezei reactiei de dezaminare oxidativa a L-glutamatului
si astfel se micsoreaza formarea de NH3 foarte toxic pentru SNC. Deci, OHB in conditiile CITM
isi pastreaza influenta sa inhibitorie asupra proceselor de dezaminare oxidativa in creier, prin
intermediul GDH.

Tabelul 1
Modificarea activitatii glutamatdehidrogenazei, cantitatilor de &-cetoglutarat si 1-glutamat in
creier la comprimarea indelungata a tesuturilor moi in conditii atmosferice obisnuite si pe
fondalul oxigenarii hiperbarice

GDH L-glutamatul &-cetoglutaratul
(Mmol/s.g) (Mmol/g.t) (pmol/g)
Intacti 26,0+0,77 0,55+0,023 146,4+12,92
(100%) (100%0) (100%)
OHB 19,542,563 * 0,50+0,048 173,7+12,83
(75%) (92%) (109%)
ciT™M 25,0+1,25 0,47+0,020 * 288,1+27,30 ***
(97%) (85%) (197%)
CITM+OHB 18,040,39 *** 0,50+0,026 200,1+10,06 **
(61%); p1<0,05 (92%); p1<0,05 (136%); p1<0,05

NOTA: * - modificiri veridice in comparatie cu martorul cind p<0,05; **- tot aceea
cind p<0,01; *** - cind p<0,001; pl — veridicitatea intre grupele animalelor cu CITM 1in
conditii normobarice si pe fondalul hiperoxibariei.

Cantitatea de L-glutamat la CITM pe fondalul hiperoxibariei capiti o tendinta de
crestere, apropiindu-se de valorile lotului martor. Totodata, OHB scade cantitatea de &-
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cetoglutarat cu 31% fata de cea la animalele supuse traumatizarii, nsa, totusi, cantitatea acestui
metabolit este mai mare in asemenea conditii cu 36% fatd de nivelul acestuia in lotul martor. In
conditiile combinate se determind un impact cert benefic asupra proceselor metabolice in care
este implicat &-cetoglutaratul, cantitatea lui scade cu 61% in comparatie cu nivelul instalat in
CITM, apropiindu-se de nivelul stabilit la sobolanii intacti si a celor supusi numai OHB, iar fata
de lotul martor cantitatea &-cetoglutaratului este mai mare cu 36%. Aceste date ne dau
posibilitate si concluzionim ca in conditii combinate CITM + OHB se amelioreaza reactia de
oxido-reducere ai ciclului Krebs. In acelasi timp, diminuarea cantiatativa a &-cetoglutaratului
ne indicd despre intensificarea proceselor de neutralizare a NH3 in tesuturile creierului [6].
Datele prezentate ne atesta ca acest decalaj este insuficient in conditiile cind OHB este dupa
unica folosinta.

Astfel, oxigenul hiperbaric in conditiile CITM restabileste in tesutul nervos cantitatea de
L-glutamat, cu neutralizarea concomitentd a NHjz si probabil, contribuind la formarea acidului
gama-aminobutiric, ceea ce permite creierului sa-si pastreze activitatea sa integrativa in
conditiile hipoxice.

Concluzii

Se poate concluziona, ¢i la animalele cu CITM hiperoxibaria contribue la marirea
cantitatii de L-glutamat in creier, care se include activ In mecanismele de aparare a sistemului
nervos fatd de efectele nefaste prin detoxicarea amoniacului in sistemul energodependent
amoniac-&-cetoglutarat-glutamat-glutamina, tinde sa normalizeze nivelul &-cetoglutaratului,
stimuleaza reactiile de oxido-reducere. In acelasi rand oxihiperbaria, este probabil o veriga, care
uneste metabolismul aminoacizilor cu ciclul acizilor tricarboxilici in creier.
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