8. Eva.C.Samuelsson et al. — Signs of genital prolapse in a Swedish population of women 20
to 59 years of age and possible related factors. American Journal of Obstetrics &
Gynecology Volume 180, Issue 2 , Pages 299-305, February 1999.

9. Fantl J., Cardozo L, McClish DK. Hormones and Urogenital Therapy Committee.
Estrogen therapy in the management of urinary incontinence in post-menopausal women.
Obstet. Gynecol. 1994;83:12-8.

10. Fatton B. & J. Amblard et al. — Transvaginal repair of genital prolapse: preliminary
results of a new tension-free vaginal mesh (Prolift™ technique) — a case series
multicentric study. International Urogynecology Journal (2007) 18:743—752

11. Feghiu G. — Tratamentul incontinentei urinare de efort asociata cu prolapsul genital.
Autoreferatul tezei de doctor in medicina. Chisinau 2010.

12. Gadonneix P. et al. (2005) — The use of laparoscopic sacrocolpopexy in the management
of pelvic organ prolapse. Curr. Opin. Obstet. Gynecol. 17:376-380

13. Ionascu Adrian Bradug. — Prolapsul uterin si prolapsul de boltd vaginalda complicat cu
patologie urinara (incontinentd urinara la efort), tehnici chirurgicale. Teza de doctorat.
Iasi 2005. P.10-23.

14. Lazarou G. et al. — Urogynecology and Reconstructive Pelvic Surgery 2005.

15. Levent Yasar et al. — Intravaginal functional electrical stimulation in the treatment of
overactive bladder: results of 3 years follow-up. Gineco.ro; Vol.5, Nr.17, Bucuresti 2009.

16. Maher C., Baessler K. (2006) — Surgical management of anterior vaginal wall
prolapse: an evidence based literature review. Int. Urogynecol. J. Pelvic Floor
Dysfunct. 17:195-201.

17.Maher CF. et al. (2004) — Abdominal sacral colpopexy or vaginal sacrospinous
colpopexy for vaginal vault prolapse: a prospective randomized study. Am. J. Obstet.
Gynecol. 190:20-26

18. Milani R., Salvatore S. et al. — Functional and anatomical outcome of anterior and
posterior vaginal prolapse repair with prolene mesh. An International Journal of
Obstetrics and Gynaecology January 2005, Vol. 112, pp. 107-111.

19. Olsen AL, Smith VJ.et al. — Epidemiology of surgically managed pelvic organ prolapse
and urinary incontinence. Obstet Gynecol (1997) 89:501-506.

20. Uustal Fornel Eva et al. — Prevalence of urinary and fecal incontinence and symptoms of
genital prolapse in women. Acta Obstetricia et Gynecologica Scandinavica Volume
82, Issue 3, pages 280286, March 2003.

21. Xavier F.Gonzalez-Argenté et al. — Prevalence and severity of urinary incontinence and
pelvic genital prolapse in females with anal incontinence or rectal prolapse. Diseases of
the Colon and Rectum. Vol. 44, Nr. 7 (2001), P.920-925.

CORELATIA OXIDULUI NITRIC CU PROSTAGLANDINA E2, PROGESTERONUL,
ESTRADIOLUL SI OXITOCINA iIN MATURATIA COLULUI UTERIN
Rodica Catrinici, Valentin Friptu, Larisa Catrinici
Catedra Obstetrica si Ginecologie, USMF ,Nicolae Testemitanu”

Summary
Correlation of nitric oxide with prostaglandina E,, progesterone,
estradiol and oxytocin in cervical ripening
Currently, the gold standard for induction of cervical ripening is considered local
administration of PG. The effectiveness of preparing the cervix is estimated at 80-83%.
However, their application act not only in the cervix, but can cause uterine hyperstimulation,
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with significant side effects for patients with scar uterus or fetal risk of respiratory distress, such
as: placental abruption and fetal hypoxia. These complications in postmaturity pregnancies
aggravate fetal status and increase the rate of obstetrical interventions, the perinatal and maternal
mortality and morbidity. From this point of view, alternative methods for cervical ripening are
needed, which would not impose these risks and NO donors in our opinion could be used
successfully in such situations. NO participates in the maturation of the cervix by COX-2,
metalloproteinases, glycosaminoglycans increasing and apoptosis. The local application of NO
donors, in our case of Nitroglycerin, increase its concentration and lead to the development of
this process. Postmaturity pregnancy evolves from a lack of NO local synthesis in the cervix,
which together with PG E2, estradiol and oxytocin deficiency and the maintaining of
progesterone block, lead to delays and/or disruption of the cervical ripening process and
subsequently the onset of labor.

Rezumat

In prezent, standardul de aur in inducerea maturarii cervicale se considerd administrarea
locald de PG. Eficacitatea acestor preparate in pregatirea colului uterin se estimeaza la 80-83%.
Cu toate acestea, prin aplicarea lor s-a stabilit ca ele actioneaza nu numai la nivelul cervixului, ci
pot cauza hiperstimularea uterului, cu insemnate reactii adverse pentru pacientele cu uter
cicatriceal sau la cele cu un risc de detresad respiratorie fetald, cum ar fi: discoordonarea
travaliului, dezlipirea placentei normal inserate si hipoxia fatului [9,11]. Aceste complicatii in
cazul sarcinei supramaturate agraveaza si mai mult starea fatului si evolutia sarcinii, crescand
rata interventiilor obstetricale, a morbiditatii si mortalitatii perinatale si materne. Din acest punct
de vedere 1n conduita obstetricala sunt necesare metode alternative de maturare a colului uterin,
care nu ar impune aceste riscuri, iar donatorii ON dupa parerea noastra ar putea fi utilizati cu
succes in asa scop.

Conform rezultatelor numeroaselor studii, s-a determinat ca ON participd in cascada
transformarilor cervicale ce determind initierea procesului de maturare a acestuia, iar prezenta
celor trei enzime-sintetaze ale ON la nivelul cervixului si uterului, care isi modifica concentratia
si coraportul pe parcursul sarcinii si nasterii, demonstreaza acest lucru [3,4,6]. Se cunoaste faptul
ca metabolitii ON din secretul cervical cresc la o nastere la termen, in comparatie cu nasterea
prematura. In cazul gravidelor cu sarcina prolongata s-a determinat ca exista un deficit genetic de
sintezd localda a ON la nivelul cervixului, fapt ce probabil conditioneaza intarzierea si/sau
dereglarea procesului de maturatie a colului uterin si ulterior a celui de declansare a travaliului
[1,2,6]. Alterarea compozitiei glicosaminoglicanilor din cervix apare o datd cu cresterea
termenului gestational, iar cantitatea acidului hialuronic se majoreaza in cazul sarcinii la termen.
Aceste schimbari favorizeaza dereglarea proprietatii de adeziune a colagenului, in felul urmétor
are §i actiune supresiva asupra sintezei proteoglicanice, in plus, ON poate promova apoptoza din
celulele musculare netede si fibroblasti. Dupa Chwalisz si Garfield (2004), ON este considerat
mediatorul final in maturarea cervicala. Dupa cum a fost determinat, stimularea secretiei de ON
are loc atdt in maturatia fiziologica a colului uterin, cat si in cea farmacologica, prin
administrarea substituientilor, cum ar fi isosorbit mononitrat, sodiu nitroprusid, gliceril trinitrat,
iar in cazul studiului nostru - a nitroglicerinei [2,5].

Scopul

Determinarea concentratiei ON atdt la nivel cervical si seric la gestantele din lotul de
studiu cu sarcina prolongata si aprecierea modificarilor concentratiei acestuia dupa administrarea
locala a nitroglicerinei §i misoprostolului si aprecierea corelatiei ON cu progesteronul,
estradiolul, oxitocina si prostoglandina (PG) E; in procesul de maturatie cervicala.
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Materiale si metode

Studiul a fost efectuat pe un esantion de 374 paciente, fiind unul randomizat simplu-orb,
divizat in doua loturi: control (187 paciente cu sarcina prolongatd, la care pentru maturarea
colului uterin s-a administrat analogul sintetic al PG E; - misoprostol in doza de 25 pg (forma
tabletata, in fornexul posterior, o priza la 24 ore) si de cercetare (187 paciente cu sarcina
prolongata, la care cu scop de maturare a colului uterin s-a administrat nitroglicerina, ca donator
de ON). S-au administrat trei doze diferite: 2,6 mg, 5,2 mg si 7,8 mg de nitroglicerina cu actiune
retard, forma tabletatd, in fornexul posterior, o priza la 24 ore).

Pentru aprecierea concentratiei ON s-a utilizat metoda indirectd ce consta in determinarea
concentratiei metabolifilor ON (ONx) cu ajutorul reagentul Griess, prin spectrofotometrie.
Determinarea concetratiei plasmatice la pacientele din ambele grupuri de studiu a oxitocinei,
progesteronului, estradiolului si PG E2 s-a efectuat prin metoda imunoenzimatici ELISA.
Testarile au fost efectuate in incinta laboratorului biochimic al USMF *’N. Testemitanu’’.

Rezultatele studiului

Din cauza timpului de injumatatire ultra-scurt al ON, determinarea lui in vivo si in vitro
ramane a fi dificild, de aceea pentru aprecierea concentratiei ON se poate utiliza metoda indirecta
ce consta in determinarea concentratiei metabolitilor ON (ONXx): nitratii si nitritii, prin reactia
Griess. Aceasta este cea mai simpla testare din punct de vedere tehnic si economic. Reagentul
Griess formeaza compusi azo- cu nitritii si nitratii, care pot fi determinati prin spectrofotometrie
si pot fi utilizati ca markeri ai acestuia. Concentratia ONx in secretul cervical a fost determinata
pand la administrarea misoprostolului si nitroglicerinei si la 24 ore dupd administrare, cand la
majoritatea pacientelor au fost observate modificari de maturatie a colului uterin, apreciate prin
rezistocervicometrie si scorul Bishop.

Asfel conform datelor obtinute (tab.1), la pacientele din ambele loturi de studiu
concentratia initiala a metabolitilor ON a fost foarte joasd, cu o medie de 55,99+1,91 umol/l in
lotul de cercetare si 56,27+1,89 umol/l in lotul control, limitele normei pentru o sarcind la
termen la nivel local fiind de 95-120 umol/l. Dupa administrarea nitroglicerinei, valorile
metabolitilor ON au crescut pana la valori normale, inregistrand o medie de 117,48+0,25 pmol/I.
in lotul control, cu toate ca s-a administrat analogul sintetic al PG E; misoprostolul, valorile
metabolitilor ON la fel au crescut, dar mai putin comparativ cu lotul de cercetare, avand o medie
de 99,85+0,28 pmol/l. Acest rezultat se explica prin faptul cd probabil prostoglandinele
intercaleaza la un nivel anumit sinteza si actiunea ON, fenomen studiat si inca neelucidat pana in
prezent (p<0,001).

Tabelul 1
Modificarile concentratiei locale a ONx in procesul de maturatie cervicala
la pacientele din loturile de studiu (M)

Concentratia locald a ONx Lotul control Lotul de cercetare
(umol/1)

Initial 56,27+1,89 t=33,5 55,99+1,91 t=31,8
p<0,001 117.480.25 p<0,001

Dupa maturatia cervicala 99,85+0,28

Deci, in urma rezultatelor obtinute putem afirma cd intr-adevar la pacientele cu sarcina
prolongata se determind un deficit de ON, fapt care probabil sta la baza dereglarilor de maturatie
a colului uterin si la intarzierea nasterii. Substituirea acestui deficit prin administrarea donatorilor
de ON, in cazul studiului nostru a nitroglicerinei, isi manifesta acest efect.

Un alt aspect pe care l-am studiat, a fost determinarea ONX in serul sangvin si aprecierea
modificarilor de concentratie a acestuia dupa obtinerea maturatiei cervicale si declansarii
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nasterii. Este cunoscut deja rolul ON in mecanismul de relaxare a miometrului, efect datorat
indeosebi eSON, care are actiune asupra musculaturii netede. Acest aspect de actiune a ON a fost
pe larg studiat, iar la moment donatorii de ON sunt inclusi in protocoalele de conduita in caz de
iminenta de intrerupere a sarcinii drept tratament tocolitic [1,5]. Determinarea ONXx a fost la fel
efectuatd prin reactia Giess respectand cu strictete conditiile de colectare, pastrare si apreciere
impuse de aceasta metoda.

Astfel, conform rezultatelor obtinute, putem remarca cd concetratia ONXx initial, pana la
obtinerea maturatiei cervicale a avut un nivel ridicat de 131,78+0,36 umol/l in medie in lotul
control si 134,4540,37 umol/l in lotul de cercetare. Situatia datd se modifica la 12 ore, cand a
fost determinata o scadere considerabild a acestora cu o medie de 77,42+1,79 umol/l in lotul
control si 76,84+1,84 umol/l in lotul de cercetare (p<0,001) (tab.2).

Tabelul 2
Concentratia sericd a ONx la pacientale din loturile de studiu
in procesul de maturatie cervicala (M)
Concentratia serica a ONX Lotul control Lotul de cercetare
(umol/1)
Initial 131,78+0,36 t=29,7 134,45+0,37 t=30,6
Dupa maturatia cervicala 77,42+1,79 p<0,001 76,84+1,84 p<0,001

Aceastda modificare a concentratiei poate fi explicatd prin faptul ca sarcina prolongata se
caracterizeaza prin mentinerea ,blocului progesteronic”, a fractiilor scdzute de estrogeni,
oxitocind si PG si respectiv nivelul crescut de ON, insd dupa obtinerea maturatiei cervicale si
declansarii travaliului acest raport se inverseazd, substantele responsabile de dezvoltarea
contractiilor uterine dezvoltdnd o actiune supresiva asupra ON si progesteronului, cu scaderea
concentratiei lor.

Este cunoscut faptul cd controlul modificérilor ce au loc la nivelul colului uterin in timpul
sarcinii, avand ca rezultat cresterea compleantei sale cate sfarsitul sarcinii este detinut de
estrogeni, progesteron, PG, relaxind si dehidroepiandrosteron. PG, in special PG E; sunt
considerate mediatorii-cheie in maturarea cervicald, mecanism determinat de dilatarea vaselor
cervicale si extravazarea leucocitelor. Sinteza PG a fost determinata in amnion, decidua, corion,
miometru, placentd si cervix, sinteza primard avand-o PG Ej, care se considerd un agent
vasoactiv principal ce faciliteaza infiltratia prin inflamatie celulara, reglarea secretiei de citokine
si stimularea activitatii colagenazelor. Este bine cunoscut si efectul PG asupra contractilitatii
uterului. Desi rolul lor in maturarea cervicald este discutabila, acest proces parcurge independent
de contractiile uterine. ON este implicat In reglarea multor factori din procesul inflamator pe
parcursul maturarii cervicale, fapt demonstrat de prezenta celor trei isoforme de SON in cervixul
uman. S-a demonstrat faptul ca iSON creste pe parcursul nasterii la nivelul cervixului, sinteza ei
fiind indusa de citokine, TNF-q, interferon-y sau endotoxine. ON 1isi poate exercita efectul sau
prin stimularea endogend de sintezd a PG prin activarea COX sau prin stimularea cel putin a
uneia din MMP, MMP-1.

Acest moment de apreciere a modificarii concentratiei PG E; sub actiunea ON crescut in
urma administrarii nitroglicerinei, ca donator de ON, I-am avut ca obiectiv de cercetare in studiul
nostru. Astfel, conform datelor obtinute putem remarca ca la gestantele cu sarcina prolongata din
loturile de studiu, concentratia serica a PG E, era foarte joasa, cu o medie de 65,13+1,81 pg/ml,
in lotul control si 62,49+1,94 pg/ml in lotul de cercetare. La 12 ore dupa administrarea
nitroglicerinei $i misoprostolului, concentratia PG E; practic se dubleaza, atingand o concentratie
medie de 119,79+0,35 pg/ml in lotul control si 113,26+0,45 pg/ml in lotul de cercetare (p<0,001)
(tab.3). Deci, putem afirma ca sarcina prolongatd pentru care este caracteristic colul imatur,
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evolueaza cu un deficit de PG E; care dupa cum se stie are rol decisiv in maturatia lui. La fel
putem afirma, in urma rezultatelor obtinute, ca ON are efect de stimulare a sintezei PG E,, iar
impreund duc la declansarea transformarilor de maturatie a colului uterin.

Tabelul 3
Concentratia serica a PG E; la gestantele din loturile de studiu (M)
Concentratia sericia PG Lotul control Lotul de cercetare
E2 (pg/ml)
Initial 65,13+1,81 t=29,7 62,49+1,94 t=25,5
Dup maturatia cervicala 119795035 | P<0001 356045 | P<0.001

Estrogenii condifioneaza cresterea elementelor musculare si conjunctive in miometru,
sporesc sinteza actomiozinei, faciliteaza depozitarea glicogenului si jonctiunilor fosforice. La fel
el diminueaza potentialul de relaxare a miometrului, cresc numarul Ca2+, stimuleaza ao-
adrenoreceptorii, sporesc sensibilitatea uterului catre substantele ocitocice, mentin buna
vascularizare a uterului si potenteaza sinteza PG. Dupa datele lui Turnbull A., Vorherr C. (1975),
Canos M.A. (2004), modificarea nivelului hormonilor steroizi si eliberarea PG, reprezinta
factorul de bazad ce determind sinteza de catre fat si mama a oxitocinei in nastere. Estrogenii
sporesc excitabilitatea uterului, determind maturatia si pregatirea cailor moi citre nastere, la fel
inhiba actiunea ocitocinazei, protejand astfel oxitocina endogena de distrugere. Numeroase studii
efectuate de catre Uepnyxa E.A. (1977), Menkonosa K.1O. (1992), Turnbull A., Coney P. (1990)
au demonstrat ca sinteza estrogenilor are loc in sistemul fetoplacentar. Acesti autori considera ca
pentru supramaturarea sarcinii sunt caracteristice diminuarea brusca a excretiei estrogenilor si
sensibilitatea uterului la estrogeni scazutd. Aceastd stare de hipoestrogenie duce la retinerea si
mentinerea progesteronului in tesutul miometral, ceea ce determind si mai mult incetinirea sau
retinerea mecanismului de declansare a nasterii [4,9]. Rolul estradiolului in transformarile ce au
loc la nivelul colului uterin este determinat de efectul lui de sporire a sintezei
glicozaminoglicanilor, stimularea producerii i potentarea efectelor colagenazei si de favorizare a
actiunii PG la nivel cervical [11].

La determinarea concentratiei serice a estradiolului la gestantele din loturile de studiu am
determinat cd initial nivelul acestora in ambele grupe a fost redus cu o concentratie medie de
1622,43+12,91 pg/ml in lotul control si 1632,39+£12,90 pg/ml in lotul de cercetare. Dupa
administrarea nitroglicerinei si misoprostolului peste 12 ore, concentratia acestora a crescut
simtitor, Tnregistrandu-se o medie de 2600,10£13,42 pg/ml in lotul control si 2593,05+13,59
pg/ml in lotul de cercetare (p<0,001). Din aceste rezultare reiese ca estradiolul are un rol
important Tn maturatia colului, actiune corelata si de actiunea sinergica a ON si PG in acest
proces, fapt demonstrat de cresterea concetratiei lui dupa administrarea nitroglicerinei si
misoprostolului (tab.4).

Tabelul 4
Concentratia sericd a estradiolului la gestantele din loturile de studiu (M)
Concentratia serica a Lotul control Lotul de cercetare
estradiolului (pg/ml)
Initial 1622,43+12,91 t=21,77 1632,39+12,90 t=4,47
Dupa maturatia cervicala | 2600101342 | P<0001 735530551359 | P<0.001

Pentru studiul nostru a prezentat interes si elucidarea rolului progesteronului in dezvoltarea
travaliului si sarcinii suprapurtate.
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Conform cercetarilor efectuate de catre Liggins G. (1970), Bolte A. si coaut. (1971), cea
mai mare cantitate a progesteronului se formeazi in partea materni a placentei. In urma
cercetarilor efectuate, s-a determinat ca progesteronul blocheaza expresia genica a proteinelor
contractile (CAP) si debutul travaliului. Dupa datele lui Sparey C. si coaut. (1999), progesteronul
stimuleaza activitatea enzimei prostoglandindehidrogenaza (PGDH), inhibd CAP in miometru,
mentinandu-1 in stare relaxata. Unii autori accentueaza importanta nu atat a concetratiei sangvine
a progesteronului, ci raportul dintre estrogeni si progesteron. Astfel, la 2 luni de sarcind raportul
dintre estrogeni si progesteron este de 1:80, la sfarsitul sarcinii acest raport fiind de 1:1,2 sau
1:1,3. Conform rezultatelor cercetarilor efectuate de Uepnyxa E.A. si coaut. (2005), un rol
deosebit in dezvoltarea travaliului il are anume acest raport, demonstrand ca acest indice este
foarte inalt intr-o sarcind supramatura (1:41,3), comparativ cu o sarcina la termen.

Progesteronul actioneaza asupra miometrului prin cresterea potengialului membranar,
blocheazi transportul Na” si stabilizeazi membrana celulard, infuientdnd asupra tonusului uterin,
frecventei si amplitudinei contractiei uterine. La fel progesteronul impiedica degradarea
colagenului, inhiba sinteza si activitatea colagenazica, reduce efectele estradiolului asupra
sintezei glicozaminoglicanilor. S-a constatat ca progesteronul poseda un rol dominant in
inhibarea procesului de maturare a cervixului, in timp ce antiprogestinele sunt agenti efectivi in
aceasta actiune. Desi a fost demonstrat ca maturarea cervicald incepe Tnaintea scaderii nivelului
seric al progesteronului, fapt ce indicd prezenta unui mecanism aditional progesteron-
independent [4,5].

Testand progesteronul seric la pacientele din dotul de studiu am determinat ca intr-adevar
initial concetratia acestuia depasea limitele determinate pentru o sarcina la termen, apreciindu-se
o concentratie medie de 42,24+2,04 ng/ml in lotul control si 41,93+2,31 ng/ml in lotul de
cercetare. Dupa administrarea nitroglicerinei si misoprostolului, la declansarea procesului de
maturatie cervicala, concentratia lui s-a redus de aproximativ 2 ori, cu o medie de 27,31+£2,51
ng/ml 1n lotul control si 26,91+2,44 ng/ml in lotul de cercetare (p<<0,001) (tab.5).

Tabelul 5
Concentratia sericd a progesteronului la gestantele din loturile de studiu (M)
Concentratia serica a Lotul control Lotul de cercetare
progesteronului (ng/ml)
Initial 42,24+2,04 t=4,6 41,93+2,31 t=4,47
Dupa maturatia cervicala 27,31£2,51 p<0,001 26,91+2,44 p<0.001

Rezultatele obtinute se conformeaza acelor date din literatura ce afirma ca in sarcina
prolongata se mentine ,,blocul progesteronic”, situatie ce impiedicd maturarea colului uterin si
declansarea travaliului, iar prin actiunea ON si PG concentratia lui scade, inversand raportul
estrogeni-progesteron.

Caldeyro-Barcia R. (1961), Poseiro J., Fuchs A. (1971) au demonstrat ca oxitocina are rol
declansator in procesul nasterii. Conform acestor date, concetratia oxitocinei in plasma sangvina
creste de la 28 la 100 UA in raport cu avansarea termenului sarcinii. Cantitatea oxitocinei in
organism depinde de activitatea enzimei — oxitocinaza, ce scindeaza oxitocina. Caldeyro-Barcia
R. (1960) si Semm K. (1962) au determinat ca odata cu avansarea termenului sarcinii se
determinad scaderea activitatii oxitocinazei in sange si placenta.

Un rol deosebit in dezvoltarea sarcinii supramature il joaca si substantele ocitotice, ca
acetilcolina, oxitocina si enzimele lor (colinesteraza si pitocinaza). Este demonstrat faptul ca
intr-o sarcind supramaturd are loc cresterea activitdtii enzimelor si scdderea concentratiei
substantelor ocitocice, mai ales de PG, in special PG E;[1,2,7,8]. Ichaliotis S. si Lambrinopoulas
T. (1965) au determinat in cazul sarcinilor supramature cresterea activitdtii oxitocinazei si
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scaderea excretiei de oxitocind. Dupa datele lui CremankoBckas I.K. (1967), in mai mult de
jumatate din gravidele diagnosticate cu sarcina supramatura, cantitatea substantelor oxitocice a
fost foarte diminuata [7,8,11]. La pacientele din loturile de studiu, la testarea concentratiei serice
de oxitocina s-a determinat ca initial pe un fon de col imatur si lipsa travaliului, nivelul acesteia
era foarte redus in ambele loturi, cu o medie de 395,65+4,37 pg/ml in lotul control si
394,86+4,25 pg/ml in lotul de cercetare.

Tabelul 6
Concentratia serica a oxitocinei la gestantele din loturile de studiu (M)
Concentratia serica a Lotul control Lotul de cercetare
oxitocinei (pg/ml)
Initial 395,65+4,37 t=76,7 394,86+4,25 t=76,9
Dupa maturatia cervicala | 12468321024 | P<000Y 5406451019 | P00

La 12 ore de la administrarea nitroglicerinei si misoprostolului, concentratia oxitocinei s-a
majorat simtitor de aproximativ 4 ori, atingdnd o valoare medie de 1246,83+10,24 pg/ml in lotul
control i 1240,64+10,19 pg/ml in lotul de cercetare (p<0,001) (tab.6).

Concluzii

1. ON participd in procesul de maturatie a colului uterin prin actiunea sa asupra cresterii
nivelului de COX-2, MMP, glicozaminoglicanilor si a apoptozei, iar aplicarea locald a
donatorilor lui, in cazul nostru a nitroglicerinei, face sa creasca concentratia lui, sa declanseze si
sa desfasoare acest proces.

2. La gravidele cu sarcind prolongata s-a determinat un deficit de sinteza locala la nivelul
cervixului a ONXx, probabil conditionat genetic, fapt care duce la intarzierea sau/si dereglarea
procesului de maturatie a colului uterin si ulterior a celui de declansare a travaliului, iar
determinarea concetratiei ONx in secretul cervical mai mic de 95 umol/l apreciat prin reactia
cromorgaficd Griees poate servi ca marker pentru determinarea incapacitatii maturizarii colului
uterin si dezvoltarii sarcinii supramaturate, iar aplicarea nirtoglicerinei ca donator de ON va
asigura corectia acestui deficit.

3. Sarcina prolongata pentru care este caracteristic colul imatur, evolueaza cu un deficit de
sinteza locald la nivelul cervixului a ON, care impreuna cu deficitul de PG E2, de estradiol si
oxitocind, insd cu mentinerea blocului progesteronic, duc la intarzierea sau/si dereglarea
procesului de maturatie a colului uterin si ulterior a celui de declansare a travaliului.
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OPERATIA CEZARIANA LA PACIENTELE CU VALVULOPATII MITRALE
DOBANDITE
Anatolie Serbenco, Ecaterina Babencu-Stepan
Catedra Obstetrica si Ginecologie, FECMF USMF , Nicolae Testemitanu”
Institutul de Cercetari Stiintifice in Domeniul Ocrotirii Sanatatii Mamei si Copilului

Summary
Cesarean operation on the patients with obstained mitral valvulopathology

Have been studied the finishing circumstances of birth,of the pregnants with mitral
valvulopathology obtained by cesarean operation, in dependence of the heart insufficient degree.
In the study were involved 319 pregnant women, 238 (74,6 %) of them pregnant women with
mitral valvulopathology obtained post rheumatic (the base lot), which has been divided into 2
sublots.The sublot | consisted of 118 pregnant women with cardiac insufficiency NYHA,
functional class I, and the sublot Il consisted of 120 pregnant women with cardiac insufficiency
NYHA, functional class Il. In the control lot have been included 81 (25.4 %) pregnant practically
healthy women. Patient’s ages in each group varied from 15 to 44 years.
Cesarean operation was performed to 52 (21,85 %) pregnant women with obtained mitral
valvulopathology compared to the 9 (11,1 %) in the control lot .In the first sublot was performed
t018 (15,25 %) pregnant women and in the second with the heart insufficient degree Il - 34 (28.3
%) patients. Acording to the indications given by patients, cesarean operation was performed to
33 (63,7 %) patients with cardiac pathology and after fetal indications to 19 (36,53 %)
patients.The main method of analgesia of the pregnant women with mitral valvulopathology
obtained by cesarean operation, was the epidural analgesia to 47 (90,4 %) pregnant women.

Rezumat

Au fost studiate circumstantele de finisare a nasterii la gravidele cu valvulopatii mitrale
dobandite prin operatia cezariand in dependentd de gradul insuficientei cardiace. In studiu s-au
incadrat 319 gravide, dintre care 238(74,6%) cu valvulopatii mitrale post reumatismale (lotul de
baza), care au fost divizate in 2 subloturi clinice. Sublotul | s-a constituit din 118 gravide cu
insuficienta cardiaca NYHA de CF I si sublotul Il - din 120 gravide cu insuficienta cardiaca de
CF 1l NYHA. In lotul martor au fost incluse 81(25,4%) gravide practic sinitoase. Varsta
pacientelor in fiecare grupa a variat de la 15 pana la 44 de ani.

Operatia cezariana s-a executat la 52(21,85%) gravide cu valvulopatii mitrale dobandite,
vs 9(11,1%) in lotul martor. In sublotul I interventia s-a realizat la 18(15,25%) gravide, iar in

113



