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unilor preterminale i a structurilor receptoare) si ireversibile 6. In unele maladii (boala hipertonica si ateroscleroza) au
(fragmentarea, necroza granulara si respingerea portiunii fost depistate unele schimbari de gen reactiv si destructiv din
terminale a fibrei receptoare) se remarcd totodata si din partea partea elementelor aparatului nervos al plexurilor coroide.
aparatului receptor si in zonele reflexogene ale vaselor.
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The Use of Human Erythropoietin in Surgical Patients’ Anemia Correction

Recently, researchers focus attention to “secondary” anemia, caused by chronic somatic diseases. This heterogeneous group of anemia is the
most common cause of anemia syndrome occurring in hospitalized patients. The purpose of this study was to study the usefulness of human
erythropoietin in surgical patients’ anemia correction. Anemias have one of the most frequently recorded pathological conditions in humans.
Despite numerous investigations in this domain, many questions regarding the mechanism of evolutions and disease-modifying therapy remain
incompletely deciphered. Erythropoietin, as a physiological regulator of erythrocytes in the blood, is undoubtedly a promising way in the domain.
In that article, the authors published the results of using alpha-recombinant human erythropoietin (Repretin) to correct secondary anemia caused
by “chronic inflammation” to a group of surgical patients. The term of “chronic inflammation” is generic because, as is known in this group is
included acute inflammatory diseases as well as diseases with non-inflammatory character. This group of diseases is characterized by trained
and often refractory nature to usual treatment schemes. This material is an original research, which shows promising results.
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MpuMmeHeHe YeNloBeYECKOro SpUTPONOITUHA NPY aHeMIUM Y 60JIbHBIX XUpypruyeckoro npoduns

B nocrenHee BpeMsA BHUMaHMe MCCIefoBaTeIelt 00PallieHO Ha ,,BTOPUYHbIC” aHEMIM, BbI3BaHHbIE XPOHIMYECKIIMI COMATITIECKIMI 3a00/IeBaHAMIL
9T0 reTeporeHHas IpyIIIIa aHeMIIT SIB/IIETCS HayubosIee pacpOCTPAaHEHHOI IIPUYMHOI Ma/IOKPOBILA Y TOCIIUTA/IM3IPOBAHHBIX ITalleHTOB. Llembio
JTAHHOTO MICCTIEMIOBAHIA OBIIO M3YUeHIe 11e/IecO0OPasHOCTH MCTIOb30BaHIA SPUTPOIIOITIHA P aHEMITYECKOM CHHJPOMe y OO/bHBIX XMPYPIIIecKOro
npodwist. AHeMun IPeACTAaB/LIOT cO60IT OFHO U3 Hayubo/Iee YaCTO BCTPEUAIOMINKCSI [IATO/IOTMYECKIUX COCTOSIHIIL ¥ desioBeka. HecMoTps Ha
MHOTOYNC/IEHHBIE VICCTIEOBAHNs B JaHHOI 06/1aCTH, MHOTME BOIIPOCHI OTHOCUTEILHO MEXaHV3MOB, TeYeHNs U STUONATOreHNYECKOTO TedeHIs
OCTAIOTCA MCC/IEIOBAHHBIMM He 10 KOHITA. DPUTPOIIOSTIH, KaK HM3VONOTIYeCKIIT PETyIATOP YPOBHA SPUTPOLIMITOB B KPOBI, HECOMHEHHO, ABJIACTCA
TIEPCIIEKTVBHBIM IIPEAMETOM MICCTIENOBAHVIA B I[aHHOﬁI obmacti. B I[aHHOﬁI CTaTbe aBTOPbL Hy6HI/IKYIOT PE3yNIbTaThl ICIIOTb30BAHNA peKOM6I/IHaHTHOI‘O
Ie/I0BEUIECKOT0 a/Ibha-3pUTPONOTHHA (IIperapaTa PerpeTitH) 11 iedeH s BTOPIYHOI aHeMIM, BBISBAHHOI ,XpOHIYECKIM BOCIIaIeHyieM” B IPYIIIIe
XUPYPr4ecKyxX 60mbHbIX. TepMIH ,,XpOHIYeCKOe BOCIIaieHne” HOCUT OOIIVIT XapaKTep, IIOCKOIbKY, KakK M3BeCTHO, B 3TY TPYIIITY BXOJAT OCTpbIe
BOCHA/IUTEbHBIE 3a00/IeBaHNA 11 3a007IeBaHNA HeBOCIIA/UTENbHOTO XapakTepa. [laHHAA Ipymia 3a60/eBaHMI XapaKTePU3yeTCsa XPOHMYECKIM

TE€4E€HVEM I, 3a9aCTY10, pe(‘bpaI(TepHOCTbIO K 06H_I€HPI/IHF[TI)IM CXeMaM JICYCHIA.

KmioueBble c1oBa: 3pUTPONOITHH, AHEMM A, XUPYPIHUA.

introducere

Anemia prezinta una dintre cele mai frecvente stari
patologice inregistrate la om si este un termen generic, care
caracterizeazd diminuarea cantititii totale de hemoglobina
in singe, de obicei definitd prin diminuarea concentratiei de
hemoglobina. In majoritatea cazurilor, cu exceptia anemiilor
feriprive si talasemiei, paralel cu diminuarea concentratiei de
hemoglobina, se diminueaza si cea a eritrocitelor [1]. Deoa-
rece in majoritatea cazurilor anemia este o manifestare a unei
maladii, o clasificare stricta nozologicé nu este posibila. Mai
mult ca atat in functie de manifestarea clinici dominanta paci-
entul se adreseazd dupa ajutor medical la specialisti de diferite
profiluri. Pentru chirurg sindromul anemic prezinti interes
practic prin citeva aspecte. Primul, fard dubii, este anemia
posthemoragica. Al doilea este determinat de anemiile, soluti-
onarea cdrora impun necesitatea interventiei chirurgicale, pre-
cum ar fi unele anemii hemolitice si hipersplenismul. Si, nuin
ultimul rand, riscurile suplimentare comportate de pacientul
anemizat care, potential, sunt mult mai grave pentru bolnavii
chirurgicali comparativ cu alte grupe de pacienti (dehiscenta
de anastomoze, duratéd de convalescentd prelungita etc).

In ultimul timp atentia cercetitorilor se focalizeaza spre
anemiile ,secundare”, determinate de maladiile somatice
cronice. Aceasta grupd neomogena de anemii este cea mai
frecventd cauzd a sindromului anemic intalnit la pacientii
spitalizati. La aceastd grupd de anemii se referd: anemiile
in procese inflamatorii acute si cronice (sepsis, peritonitd,
abces pulmonar, boala Crohn etc), anemiile paraneoplazice,
anemiile in endocrinopatii (hipotiroidism, diabet zaharat) etc
[1]. Studii recente sugereaza, cd interpretarea veche a acestor
anemii ca fierodeficitare este superficiala si nu corespunde re-
alitatii. Patogenia este mult mai complexa si implicd multiple
mecanisme si factori care, la moment, sunt contradictorii si
insuficient descifrati [2]. Perceperea insuficientd a meca-
nismelor fiziopatologice face dificila si corijarea anemiei.
In trecut tratamentul era simptomatic si se limita la suport
metabolic si hemotransfuzie. Implementarea in practica
medicala a preparatelor farmaceutice de eritropoetina umand
recombinatd a condus la aparitia noilor oportunitati curative.

Scopul: examinarea eficacitatii eritropoetinei umane
alfa-recombinata (Repretin) pentru optimizarea conditiei
pacientilor chirurgicali prin corijarea sindromului anemic.

Material si metode

Studiul a demarat in cadrul Clinicii Chirurgie nr. 1 ,,Ni-
colae Anestiadi” pe parcursul primelor doud trimestre ale
anului 2010. In lot au fost inclusi adulti, care la momentul
demardrii studiului aveau nivelul hemoglobinei 95 g/I si
trombocitele in limitele normei. Drept criterii de excludere
au fost aprobate urmatoarele: hemoragii acute sau cronice
considerabile recente, necesitatea transfuziei de concentrat
eritrocitar, hipertensiune arteriald severd, neoplasm depistat
la pacient, hipersplenism, anemie diagnosticata la pacient
(hemoliticd, aplasticd, carentiald), sarcina sau perioada post-
partum, alergie la preparate medicamentoase.

Schema de tratament a constat in administrarea sub-
cutanata in regiunea bratului sau periombilical a 4000 Un
preparat (Repretin), de 2 ori pe saptimana, pe parcursul unei
luni calendaristice. Concomitent pacientilor li s-a indicat o
dieta echilibrati suplimentata cu preparate de fier. Inainte de
a incepe administrarea preparatului, pacientului i se preleva
sdnge cu inregistrarea nivelului hemoglobinei, eritrocitelor,
leucocitelor si trombocitelor. Ulterior, la 2 saptamani s-au
prelevat probe de sainge pentru monitorizarea nivelului hema-
tiilor. Datele obtinute au fost introduse intr-o foaie de lucru
Excel 2007. Prelucrarea statisticd a materialului s-a efectuat,
utilizand criteriile testului Student 1500.

Rezultate

A fost selectat un lot de 25 pacienti, care corespundeau
criteriilor inaintate. Ulterior, doi pacienti au fost exclusi
din lot din cauza, c¢d nu au urmat completamente schema
de administrare a preparatului intr-un caz, iar in altul - pe
parcursul administrarii preparatului pacientul a fost supus
unei transfuzii de concentrat eritrocitar. Deci, lotul final a
constituit 23 de pacienti, varsta medie a fost de 58.8 + 4.1 ani,
cuun raport femei/bérbati de 8/15. Repartizarea pacientilor in
functie de maladia de baza a fost urmatoarea: proces morbid
la nivelul tesuturilor moi sau scheletului (procese supurative,
dereglari trofice) — 13, patologie chirurgicald abdominala
(procese inflamatorii, hernii, traumatisme) — 10. Doar 8
pacienti nu au fost operati, in rest - au suportat interventii
chirurgicale de diversa amploare, variind de la asanarea
colectiilor purulente si amputatii pand la laparotomii
curative. La 8 pacienti sindromul anemic a evoluat pe
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parcursul tratamentului in stationar, in rest - semnele de
anemie erau prezente si la spitalizare.

Nivelul initial al hemoglobinei la inceputul studiului a fost
de 83,4 + 2,5 g/l, la 2 saptamani - 96,6 + 5,7 g/l iar la finele
studiului, peste o lund, valoarea hemoglobinei a fost de 103,3
* 4,2 g/l. Examinate in dinamicd, dupd finisarea adminis-
trarii preparatului, rezultatele se prezintd in felul urmdtor:
doi pacienti au decedat din cauza maladiei de bazi, ultimele
valori inregistrate ale hemoglobinemiei fiind de 92 g/I (dupa
transfuzie de masa eritrocitard) si respectiv, 65 g/l. La 6
pacienti cu raspuns pozitiv la tratamentul administrat, dupa
abandonarea curei, in termen de 1-6 luni nivelul hemoglobi-
nei a revenit la valorile initiale pe fonul persistentei maladiei
somatice cauzale, care a conditionat spitalizari repetate. 11
pacienti examinati in dinamica prezintd un teren biologic in
limitele normei si nu prezinta acuze determinate de sindromul
anemic. In rest soarta pacientilor este necunoscuti, cert este
faptul, ca dupa ajutor medical repetat in institutia noastra nu
s-au adresat. Pe durata studiului reactii adverse nu au fost
inregistrate, preparatul fiind bine tolerat.

Discutii

Pentru prima daté eritropoetina a fost reprodusa de citre
MI Yake (1977), insé utilizarea clinicd a acesteia a fost accep-
tatd doar in 1987 pentru tratamentul anemiei determinate de
insuficienta renald cronica. Ulterior, in 1990, a fost permisa
administrarea la pacientii cu anemie determinata de HIV
infectie, iar mai tarziu (1993) si in practica oncologica [1].
Facilitarea producerii formelor farmacologice ale eritropoe-
tinei si implementarea pe scard largd a acestora a demonstrat
efecte clinice care nu sunt determinate de efectul stimulant al
eritropoezei. Astfel, P Talving si coautorii (2010) documen-
teazd ameliorarea supravietuirii pacientilor cu traumatism
cerebral sever, la care le-a fost administrata eritropoetina [3].
F Rezaeian si coautorii (2008) demonstreaza efectul protectiv
al preparatului in dereglari critice de perfuzie tisulard [4]. Desi
aceste lucrari nu sunt recunoscute de citre toti cercetatorii
[5], doar studiile ulterioare pot clarifica pe deplin situatia. In
ceea ce priveste efectul stimulant asupra eritropoezei, dubii nu
exista [6]. Eritropoetina este o glicoproteind, care regleazd in
mod fiziologic prin mecanism de feed-back etapele primare
ale hematopoezei, determinind sporirea numadrului eritro-
citelor, din care motiv este clasat ca drog interzis utilizdrii
pentru sportivi. Rolul acesteia in sindromul anemic de diferita
geneza nu este pe deplin clarificat. Demihov si colaboratorii
(2002) aratd cd 63.6% gravide cu anemie au nivel scazut de
eritropoetind [7]. I Corcimaru (2007) afirma, ca in 50% cazuri
de anemii cronice inflamatorii este diminuatd concentratia
eritropoetinei [2], ceea ce argumenteaza rationalitatea admi-
nistrarii eritropoetinei in acest gen de anemie.

Deoarece preparatul actioneazi la verigile initiale ale
hematopoezei, efectul clinic apare la 2-3 saptamani de la in-
ceputul administrarii, insa la sistarea tratamentului, persista
pand la o lund, daca conditiile cauzale nu sunt solutionate.
Durata efectului, posibil, este determinata de durata vietii

eritrocitelor noi formate. In lotul de referinti concentratia
hemoglobinei a sporit evident. In cazul corectiei eficiente a
maladiei de baza si utilizarea relativ scurté (o lund) a prepa-
ratului a facilitat restabilirea fiziologica a hemogramei. In
caz contrar preparatul a ameliorat sindromul anemic, insd
la sistarea administrarii acestuia hemoglobinemia descres-
te. Din aceste considerente o posibild utilizare benefica a
preparatului in chirurgie este pregitirea preoperatorie a
pacientilor pentru interventii chirurgicale programate sau
aménate. Administrarea preparatului la etapa de pregatire
preoperatorie a pacientului cu anemie ar reduce necesitatea
de hemotransfuzie, iar evolutia postoperatorie ar fi facilitata
prin solutionarea chirurgicala a maladiei de bazd in asociere
cu stimularea eritropoezei. Desigur rezultatele noastre sunt
preliminare si necesita examinare pe loturi reprezentative de
pacienti. Seimpune necesitatea studiilor privind concretizarea
spectrului maladiilor ce ar beneficia de tratament. Rdmane de
precizat contraindicatiile si schema optimald de administrare
a preparatului la pacientii chirurgicali cu anemie cronicd
inflamatorie, precum si in alte situatii clinice cdnd se discuta
probabilitatea transfuziei de concentrat eritrocitar.

Concluzii

Preparatul Repretin pare a fi o achizitie importanta in sche-
ma de tratament a acestei categorii de bolnavi, care necesita
investigare prin studii multicentrice. Este necesar de menti-
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onat, cd nu pleddm pentru o indicatie ,,0arbd’, a preparatului,
fara diferentiere la toti pacientii chirurgicali cu anemie. Din
contra, selectarea pacientilor trebuie efectuatd cu rigoare, de
comun acord cu medicul hematolog, la excluderea altor con-
ditii cauzale, deoarece anemia ,,cronicd inflamatorie” este un
diagnostic de excludere, iar tratamentul acestei categorii de
pacienti este un lucru de echipa.
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